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ХІРУРГІЯ

Металеві конструкції для остеосинтезу, доступні у ветеринарній орто-
педії, не спроможні компенсувати втрачені елементи кісткової тканини за 
складних осколкових переломів. Це спонукає до застосування композитних 
матеріалів, які б заміщували кісткові дефекти, тобто виконували остеокон-
дуктивну функцію, а загалом – поєднували б остеоінтеграційні та остеоін-
дуктивні властивості. Однак їх вплив на молекулярно-біологічні процеси 
за консолідації перелому, які проходять низку послідовних стадій і завер-
шуються формуванням у зоні перелому кісткової тканини, ідентичної мате-
ринській, недостатньо обґрунтований за критеріями молекулярно-біологіч-
ної фази репаративного остеогенезу. 

Метою роботи було дослідити динаміку біохімічних остеотропних по-
казників і рівня NO при застосуванні кераміки, легованої кремнієм, за оскол-
кових переломів кісток у собак. 

Травмованих тварин, які надходили у факультетську клініку, розділи-
ли на контрольну (n=7) та дослідну (n=7) групи. В обох групах виконували 
екстракортикальний остеосинтез опорною пластиною із нелегованого ти-
танового сплаву. У контрольній групі кісткові дефекти залишали загоюва-
тись під кров’яним згустком, у дослідній – заміщували керамікою на основі 
гідроксиапатиту з β-трикальційфосфатом, легованого кремнієм (ГТлКг-3). 
Проби крові відбирали після травми не пізніше 48-ї доби, та на 3-, 12-, 21-, 
42- та 60-ту добу після остеосинтезу. Для підвищення об’єктивності біохі-
мічного аналізу додатково сформували групу із клінічно здорових собак, які 
надходили в клініку для проведення планової вакцинації (n=10). Визначали 
спектрофотометрично в сироватці крові вміст NO, КЛФ, ТрКФ, Са, Р, Mg, 
загального білка та у плазмі крові фібриногену.

Клінічне дослідження засвідчило, що у випадку застосування ГТлКг-3 за 
осколкових переломів стадії репаративного остеогенезу більш оптимізовані у 
часі, а їх консолідація відбувається у середньому на 19 діб раніше, ніж у кон-
трольній групі. Результати біохімічного дослідження довели, що використання 
ГТлКг-3 супроводжується піковим значенням NO вже на 3-ю добу, це є досто-
вірно вищим, ніж у контрольній групі та свідчить про ранній ангіогенез у до-
слідній групі. За показником ТрКФ період остеорезорбції у контрольній групі 
виявився перманентним з маловираженими піками активності, тоді як у до-
слідній пік активності ТрКФ обмежується 12- та 21-ю добою, що є свідченням 
оптимізованої запально-резорбтивної фази. Водночас підвищується активність 
КЛФ, що засвідчує узгодженість стадій репаративного остеогенезу та забез-
печує оптимізовану й прискорену консолідацію переломів у дослідній групі. 

Динаміка NO, КЛФ і ТрКФ патохімічно обґрунтовує оптимізований 
перебіг репаративного остеогенезу за використання ГТлКг-3 для остеозамі-
щення у випадках осколкових переломів трубчастих кісток.

Ключові слова: кісткові маркери, кістковий ізофермент лужної фосфата-
зи, NO, тартрат-резистентна кисла фосфатаза, фібриноген, кальцій, фосфор.
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Постановка проблеми та аналіз останніх 
досліджень. Переломи кісток досить пошире-
ні серед усього загалу хірургічної патології у 
собак, досягаючи 17,7 % [1]. Вони вважають-
ся надзвичайно складними щодо лікування зі 
значною часткою виникнення післяоперацій-
них ускладнень і порушень репаративного ос-
теогенезу [2]. Найчастіше переломи локалізу-
ються у довгих трубчастих кістках, переважно 
у ділянці діафіза – 82–85 % [3, 4], серед них 
частка осколкових коливається у досить ши-
роких межах – 25–60 % [5, 6]. Їх складність, 
насамперед, зумовлена виникненням дефектів 
кісткової тканини внаслідок втрати живлен-
ня осколків, які видаляють із зони перелому, 
оскільки не мають перспективи щодо консолі-
дації. Наявність дефекту кісткової тканини, з 
одного боку, створює складності у досягненні 
стабільності кісткових уламків за використан-
ня будь-яких конструкцій для остеосинтезу.  
З іншого, у цьому разі репаративний остеоге-
нез здебільшого подовжується у часі у зв’язку 
з неузгодженістю його стадій з причини вели-
кого діастазу між уламками із виникненням у 
наступному незрощень, псевдосуглобів, контр-
актур, остеомієлітів тощо [7–9]. Це спонукає до 
застосування композитних матеріалів, які б за-
міщували кісткові дефекти, тобто виконували 
остеокондуктивну функцію, а загалом – поєд-
нували б остеоінтеграційні та остеоіндуктивні 
властивості [10, 11]. Однак вплив композитних 
матеріалів на молекулярно-біологічні процеси 
за консолідації перелому, які проходять низку 
послідовних стадій і завершуються формуван-
ням у зоні перелому кісткової тканини, іден-
тичної материнській, недостатньо обґрунто-
ваний за критеріями молекулярно-біологічної 
фази репаративного остеогенезу.

У клінічній ветеринарній ортопедії тва-
рин-компаньйонів здебільшого використову-
ють матеріали для остеозаміщення, розроблені 
для гуманної ортопедії та імплантаційної сто-
матології [12, 13]. Рівень вимог до них досить 
високий, оскільки вони повинні одночасно 
мати – остеокондуктивні, остеоінтеграційні, 
остеоіндуктивні та остеогенні властивості. 
Більшою мірою цьому відповідають наступні 
групи матеріалів: синтетичні полімери; кера-
мічні матеріали; біоорганічні; багатокомпо-
нентні [14]. Заразом значну увагу приділяють 
матеріалам, основою яких є фосфати кальцію, 
оскільки вони наявні у кістковій тканині як ос-
новний неорганічний компонент, забезпечують 
міцність кістяка та вважаються біоактивними. 
Також враховують всебічне обґрунтування і 
удосконалення гідроксиапатитних матеріалів 
через легування їх мікроелементами з вибором 

оптимального співвідношення гідроксиапати-
ту щодо різних видів трикальційфосфату [15]. 
Однак обсяг досліджень щодо використання 
цих матеріалів у клінічній практиці ветеринар-
ної медицини незначний та немає достатнього 
молекулярно-біохімічного і гістологічного об-
ґрунтування [16]. У зв’язку з цим, у попередній 
роботі [17] у собак із осколковими діафізарними 
переломами довгих трубчастих кісток досліди-
ли динаміку клініко-рентгенологічних і гемато-
логічних показників та вплив на репаративний 
остеогенез імплантів кераміки, легованої крем-
нієм (ГТлКг-3), що засвідчило прискорення ре-
паративного остеогенезу в 1,5 раза з типовою 
для консолідації таких кісток гематологічною 
картиною. Однак молекулярно-біологічні меха-
нізми репаративного остеогенезу надзвичайно 
складні, тому для всебічного обґрунтування ви-
користаної кераміки, поряд з попередньо згада-
ними методами, необхідно дослідити динаміку 
біохімічних показників крові, які відображають 
формування судинної фази регенерату, його ор-
ганічного матриксу і мінерального компоненту. 
Для контролю перебігу репаративного остеоге-
незу невід’ємним є визначення маркерів кістко-
вого метаболізму, таких як тартрат-резистент-
на кисла фосфатаза [18, 19], яка відображає 
активність остеокластів, та біохімічного мар-
кера остеогенезу, який відображає активність 
остеобластів – кісткового ізоферменту лужної 
фосфатази [20]. Водночас рівень у крові NO ві-
дображає стан ендотеліальної функції [21, 22]. 

Мета роботи – дослідити динаміку біохі-
мічних остеотропних показників і рівня NO 
при застосуванні кераміки, легованої кремні-
єм, за осколкових переломів кісток у собак. 

Матеріал і методи. Дослідження прове-
дено відповідно до принципів Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, які 
використовуються для експериментальних і 
наукових цілей (Official Journal of the European 
Union L276/33, 2010), а також відповідно до За-
кону України «Про захист тварин від жорсто-
кого поводження» від 28.03.2006 р. № 27, ст. 
230, наказу МОН № 416/20729 від 16 березня 
2012 р. «Про затвердження Порядку проведен-
ня науковими установами дослідів, експери-
ментів на тваринах» та схвалене Етичним ко-
мітетом Білоцерківського НАУ (висновок № 2 
від 31.05.18 р., протокол № 1). 

Дослідження виконали на собаках (n=14) 
із випадковими осколковими переломами до-
вгих трубчастих кісток, які надходили протя-
гом 2018–2019 рр. до клініки дрібних домаш-
ніх тварин факультету ветеринарної медицини 
Білоцерківського НАУ. Найбільша частка цих 
переломів виникала внаслідок травм нанесе-
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них автомобільним транспортом – 64 % (n=9), 
меншу частку становили переломи, зумовле-
ні травмуваннями іншими тваринами – 22 % 
(n=3) і 14 % (n=2) – з причин недостатньо ве-
рифікованих власниками собак.

Травмованих тварин розділили на кон-
трольну (n=7) та дослідну (n=7) групи. Діагноз 
на перелом встановлювали за клінічними оз-
наками та на підставі рентгенологічних дослі-
джень, проведених рентгенапаратом РУМ-20. 
Отримані рентгензнімки відцифровували на 
електронний носій (AGFA. Healthcare N.V. CR 
10-X, Німеччинна). 

За виконання остеосинтезу анестезіологічне 
забезпечення включало внутрішньом’язове вве-
дення медетомідину (20 мкг/кг, медісон, Брова-
фарма), буторфанолу тартрат (0,1 мг/кг), буто-
лар зоо) та епідуральну анестезію 2 % розчином 
лідокаїну (3 мг/кг). Для підтримання анестезії 
внутрішньовенно вводили розчин тіопенталу 
натрію (7 мг/кг, тіопенат, Бровафарма). 

Після проведення оперативного доступу до 
ділянки перелому видаляли осколки і гравіме-
трично визначали об’єм кісткового дефекту 
через заповнення його порожнини пластич-
ною масою альгінату натрію (порошок аль-
гінату змішували із стерильним 0,9 % розчи-
ном NaCl у співвідношенні 1:2 за температури  
23 оС). Його масу після затвердіння вилучали з 
дефекту та вносили у мірний циліндр з водою. 
За об’ємом витісненої води встановлювали 
об’єм дефекту, який у тварин обох груп коли-
вався у межах 1,9±0,05 см3.

У контрольній і дослідній групах викону-
вали екстракортикальний остеосинтез опор-
ною пластиною із нелегованого титанового 
сплаву. У контрольній групі кісткові дефекти 
залишали загоюватись під кров’яним згустком, 
у дослідній – заміщували керамікою на основі 
гідроксиапатиту з β-трикальційфосфатом, лего-
ваного кремнієм (ГТлКг-3), синтезованого в Ін-
ституті матеріалознавства ім. І.Н. Францевича 
(м. Київ). Рани, після встановлення дренажу із 
поліпропіленової трубки, ушивали вузлуватим 
швом, а тваринам у післяопераційний період 
призначали курс антибіотикотерапії (цефтріак-
сон 10 мг/кг двічі на добу протягом 7 діб).

Проби крові відбирали після травми не 
пізніше 48-ї доби, та на 3-, 12-, 21-, 42- та  
60-ту добу після остеосинтезу. Для підвищення 
об’єктивності біохімічного аналізу додатково 
сформували контрольну групу із клінічно здо-
рових собак, які надходили в клініку дрібних 
домашніх тварин Білоцерківського НАУ для 
проведення планової вакцинації (n=10). 

У післяопераційний період клінічні дослі-
дження проводили за критеріями наявності та 

інтенсивності набряку тканин, початку опиран-
ня на травмовану кінцівку, повного відновлен-
ня її функції та рентгенологічно підтвердженої 
консолідації перелому.

У сироватці крові визначали вміст оксиду 
азоту (NO) методом Гріна [23] у модифікації 
Голікова [24], активність кісткового ізофер-
менту лужної фосфатази (КЛФ) – за Вагнером 
В.К. зі співавт. [25], тартрат-резистентну кислу 
фосфатазу (ТрКФ) – наборами фірми «Вітал» 
(Росія), уміст загального кальцію (Са), неор-
ганічного фосфору (Р), магнію (Mg) та загаль-
ного білка – наборами «Філісіт-Діагностика» 
(Україна). У плазмі крові визначали вміст го-
строфазного білка фібриногену (Fg) за Беліцер 
В.О. зі співавт. [26].

Статистичну обробку даних проводили з 
використанням MS Excel загальноприйнятими 
методами варіаційної статистики з вирахуван-
ням середнього арифметичного значення (М) 
та стандартної похибки середнього значення 
(±m). Достовірними вважали відмінності між 
групами р< 0,05.

Результати дослідження. Клінічні дослі-
дження. У собак дослідної групи (рис. 1) на-
бряк м’яких тканин зникав у середньому на дві 
доби раніше, ніж у контрольній групі. Тварини 
останньої починали опиратись на травмовану 
кінцівку лише з 13-ї доби, а за використання 
гідроксиапатиту з β-трикальційфосфатом, лего-
ваного кремнієм – уже з 8-ї доби. Повне віднов-
лення функції кінцівки у дослідній групі відбу-
валось близько на 13 діб раніше, порівняно із 
контрольною групою. Рентгенологічно підтвер-
джена консолідація перелому у контрольних 
тварин відбулася лише на 60-у добу, тоді як у 
дослідних її фіксували на 41-у добу. Клінічне 
дослідження засвідчило, що у випадку засто-
сування ГТлКг-3 за складних осколкових пере-
ломів, стадії репаративного остеогенезу більш 
оптимізовані у часі, а консолідація його відбува-
ється на 19 діб раніше, ніж у контрольній групі.

Біохімічні дослідження. У випадках 
складних осколкових переломів встановлено, 
що рівень NO протягом 48 год після виникнен-
ня перелому підвищувався в 1,2 раза (Р˂0,01), 
що відображало перебіг посттравматичного 
запального процесу (табл. 1). В подальшому, 
протягом періоду спостережень, у контрольній 
групі, за виключенням 3-ої доби, рівень у крові 
NO коливався в межах фізіологічного. Заразом 
у дослідній групі на 3-ю добу його рівень, по-
рівняно із контрольною, був у 1,1 раза (Р˂0,01) 
більшим, що є свідченням раннього ангіогене-
зу у випадку застосування в кістковий дефект 
гідроксиапатиту з β-трикальційфосфатом, ле-
гованого кремнієм. 
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Реакцію гострої фази за репаративного 
остеогенезу відображає рівень у плазмі кро-
ві фібриногену. Протягом 48 год після травми 
він виявився, порівняно із клінічно здоровими 
тваринами, в 1,7 раза (Р˂0,001) вищим. У на-
ступному динаміка змін його концентрації в 
групах дещо відрізнялася. У контрольній групі 
пікового значення рівень фібриногену досягав 
на 3-ю добу – 4,1±0,22 г/л, за дещо меншого 
у дослідних тварин – 3,6±0,11 г/л (Р˂0,05). За-
разом у контрольних тварин тривалість гострої 
фази виявилася подовженою до 12-ої доби ре-
паративного остеогенезу.

Також відрізнялася в групах динаміка ак-
тивності в сироватці крові фосфатаз (табл. 2). 
Після виникнення кісткової травми активність 
ТрКФ збільшувалася в 1,3 раза (Р˂0,001), а 
КЛФ – в 1,2 раза (Р˂0,05). У контрольній гру-

пі піки підвищення активності ТрКФ реєстру-
вали на 3- 42- та 60-у добу, а у дослідній на 
21-у добу – збільшення, порівняно з нормою, 
в 1,5 раза (Р˂0,001) з помірним підвищенням 
у період 42- та 60-ої доби – в 1,4 та 1,2 раза 
(Р˂0,01), відповідно. Тобто в дослідній групі 
динаміка активності ТрКФ має двофазний про-
яв, а у контрольній – перманентний.

Активність КЛФ у контрольній групі до-
сягала піків на 3-ю добу та максимально – 
43,2±1,1 од./л на 21-у, залишаючись підви-
щеною до 60-ої доби. Водночас у дослідній 
групі максимальну активність КЛФ відмічали 
на 12-у добу, яка нормалізувалася з 42-ої доби. 
Тобто у випадку заміщення кісткового дефек-
ту гідроксиапатитною керамікою, легованою 
кремнієм, забезпечується ранній та оптимізо-
ваний остеогенез.

Рис.1. Клінічні критерії динаміки консолідації переломів довгих трубчастих кісток у собак: 
□ – контрольна група, остеосинтез без остеозаміщення; 

■ – дослідна група, остеосинтез із остеозаміщенням.

Таблиця 1 – Динаміка рівня NO та фібриногену в крові собак за осколкових переломів 

Показник Кл. здорові 
(n=10)

Після травми
(n=14) 3-я доба 12-а доба 21-а доба 42-а доба 60-а доба

NO, 
мкмоль/л 28,4±0,57 33,4±1,4●● 36,5±0,7●●●

32,8±0,7●●●**
27,9±0,9
29,3±1,1

29,1±0,2
29,8±0,3

28,1±0,3
28,4±0,9

29,2±0,6
28,1±0,4

Fg, г/л  1,9±0,11      3,3±0,18●●●   3,6±0,11●●●

  4,1±0,22●●●
2,8±0,15●●●

 3,4±0,11●●●**
 2,1±0,11
 2,5±0,14●●

   2,2±0,16
   1,9±0,17

   2,1±0,16
   2,1±0,16

Примітки: 1) чисельник – дослідна група (n=7); знаменник – контрольна група (n=7); 
                    2) значення Р – * < 0,05; Р – ** < 0,01; Р – ***< 0,001, порівняно з показниками контрольної до 
                        дослідної групи; Р – ● < 0,05; Р – ●● < 0,01; Р – ●●● < 0,001, порівняно до клінічно здорових тварин.
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Зміни показників Са, Р і Mg впродовж усіх 
термінів досліджень відбувалися в межах фі-
зіологічної норми, однак мали деякі законо-
мірності. Зокрема, уміст у сироватці крові Са 
в період 21- та 42-ої діб у дослідних тварин 
виявився в 1,3 раза (Р ˂ 0,01) більшим, ніж у 
контрольних. За вмістом Р достовірної різниці 
між групами не встановлено, однак в період з 
12-ої доби виявлено помірне його підвищення 
в обох випадках.

Обговорення. За останні 10–15 років 
сформувалися новітні погляди, щодо молеку-
лярно-біологічних механізмів репаративного 
остеогенезу [27, 28], що створило підстави для 
обґрунтування біотехнологічних принципів ос-
теозаміщення різноманітними неорганічними і 
біологічними матеріалами, оптимізації викори-
стання металевих конструкцій для остеосин-
тезу через їх покриття такими матеріалами. 
Щодо осколкових переломів, які потребують 
остеозаміщення, на сьогодні використовують 
низку композиційних сполук на основі фосфа-
тів кальцію з різними фізико-хімічними і біоло-
гічними властивостями, однак їх остеоінтегра-
ційні та остеоіндуктивні механізми і вплив на 
патохімічну фазу репаративного остеогенезу 
за різних нозологічних груп переломів кісток у 
тварин недостатньо вивчені, тобто здебільшого 
їх використовують емпірично. У попередньому 
дослідженні [17, 29] клініко-рентгенологічно 
та гістологічно встановили вплив ГТлКг-3, у 
поєднанні із екстракортикальним остеосинте-
зом, на репаративний остеогенез за осколкових 
переломів трубчастих кісток у кролів і собак. 
Зокрема, композитний матеріал ГТлКг-3 опти-
мізує репаративний остеогенез, завдяки чому в 

1,5 раза прискорюється консолідація переломів 
з типовою для цього процесу гематологічною 
картиною. Водночас гістологічно доведено, що 
ГТлКг-3, заразом з остеозаміщенням, завдяки 
низці фізичних (щільність, величина пор тощо) 
і хімічних (ідентичність щодо неорганічного 
компоненту кісткової тканини) характеристик 
має високі остеоінтеграційні властивості, а 
наявність у ньому іонів силіціуму забезпечує 
остеоіндукцію, підтверджену ранньою, вже в 
період 21-ої доби, ендотеліальною реакцією 
та міграцією мезенхімальних клітин, інтенсив-
ною остеобластичною реакцією. 

Репаративний остеогенез, як і кістковий 
метаболізм загалом, регулюється низкою міс-
цевих (цитокіни і фактори росту) і системних 
(гормони, зокрема статеві, глюкокортикоїди, 
інсулін, простагландини, вітаміни А, D, C) фак-
торів, патохімічними критеріями яких є низка 
ендотеліальних і остеотропних маркерів [30]. 

Значною мірою репаративний остеогенез 
залежить від стану ендотеліальної функції, яка 
забезпечує достатній рівень NO. Він стимулює 
міграцію ендотеліальних клітин, завдяки чому 
впливає на процеси ангіогенезу, що забезпе-
чує оптимальний остеогенез [22]. Результати 
представленого дослідження засвідчили, що у 
випадку застосування ГТлКг-3, максимальний 
показник NO відмічали вже на 3-ю добу, а це є 
свідченням раннього ангіогенезу. 

Серед маркерів кісткового метаболізму 
найчастіше використовують КЛФ та ТрКФ 
[31], активність яких відображає інтенсивність 
процесів остеогенезу та остеорезорбції, відпо-
відно. Оскільки КЛФ є маркером біохімічної 
активності остеобластів, які беруть безпосе-

Таблиця 2 – Динаміка активності фосфатаз і вмісту в крові Са, Р та Mg за осколкових переломів у собак

Термін досліджен-
ня

ТрКФ,
од./л

КЛФ,
од./л

Са,
ммоль/л

Р,
ммоль/л

Мg, 
ммоль/л

Клінічно здорові 
(n=10) 23,2±0,9 28,1±1,6 2,5±0,08 1,3±0,03 0,81±0,02

Після травми 
(n=14) 31,3±0,7●●● 34,4±1,9● 2,5±0,09 1,4±0,06 0,82±0,03

3-я доба 24,1±1,2
27,1±1,3●

34,5±2,1●

37,4±1,5●●●
2,5±0,05
2,5±0,13

1,4±0,06
1,4±0,11

0,79±0,02
0,76±0,05

12-а доба 30,7±1,5●●●

28,1±3,2
39,9±1,8●●●**
29,3±2,3

2,6±0,19
2,3±0,15

1,5±0,09●

1,4±0,08
0,76±0,03
0,78±0,03

21-а доба 35,4±1,9●●●**

26,1±2,1
33,7±1,6●

43,2±1,1●●●***
2,7±0,1***
2,1±0,09●●

1,6±0,05●●●

1,5±0,07●
0,87±0,02
0,83±0,03

42-а доба 33,1±1,3●●●

32,2±1,7●●●
30,9±1,6
36,9±1,5●●●*

2,7±0,08**
2,2±0,12

1,4±0,09
1,5±0,06●

0,84±0,02
0,73±0,07

60-а доба 28,3±1,1●●

33,5±3,3●●
28,6±0,7
34,3±1,6●**

2,8±0,13
2,6±0,11

1,5±0,07●

1,5±0,07●
0,81±0,01
0,85±0,07

Примітки: 1) чисельник – дослідна група (n=7); знаменник – контрольна група (n=7); 
                     2) значення Р – * < 0,05; Р – ** < 0,01; Р – ***< 0,001, порівняно з показниками контрольної 
                        до дослідної груп; Р – ● < 0,05; Р – ●● < 0,01; Р – ●●● < 0,001, порівняно до клінічно здорових тварин.
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редню участь у формуванні кісткової тканини 
з подальшим перетворенням в остеоцити, то її 
активність у сироватці крові відображає інтен-
сивність і терміни проліферативної фази репа-
ративного остеогенезу і кісткової мінералізації. 
ТрКФ, як відомо, [32] є маркером остеокластів, 
дія яких полягає у резорбції кісткової тканини. 
За показником ТрКФ період остеорезорбції у 
контрольній групі виявився перманентним з 
маловираженими піками активності. Ймовір-
но, це зумовлено чергуванням процесів остео-
резорбції та остеогенезу з огляду на наявність 
кісткових дефектів, тобто репаративний процес 
відбувався вогнищево. У дослідній групі пік ак-
тивності ТрКФ обмежується 12- та 21-ю добою, 
що є свідченням оптимізованої запально-ре-
зорбтивної фази. Водночас підвищується актив-
ність КЛФ, що засвідчує узгодженість стадій 
репаративного остеогенезу та забезпечує опти-
мізовану і прискорену консолідацію переломів. 

Відомо [33], що макроелементи Са і Р та 
Mg не відносять до маркерів кісткового мета-
болізму за визначення їх умісту в сироватці 
крові. Лише рівень Са у сечі, отриманій нат-
щесерце, може відображати ступінь процесів 
остеорезорбції. Коливання їх концентрації від-
бувалося у межах фізіологічної норми. Однак 
у дослідній групі це було більш виражено, що, 
ймовірно, пов’язано з інтенсивнішим перероз-
поділом макроелементів за репаративного ос-
теогенезу, як однієї із його закономірностей.

Висновки. Динаміка біохімічних маркерів, 
зокрема оксиду азоту, кісткового ізоферменту 
лужної фосфатази і тартрат-резистентної кис-
лої фосфатази патохімічно підтверджує опти-
мізований перебіг репаративного остеогенезу 
за використання ГТлКг-3 для остеозаміщення 
у випадках осколкових переломів трубчастих 
кісток. Водночас показники Са, Р і Mg не є ді-
агностично-прогностичними за репаративного 
остеогенезу довгих трубчастих кісток у собак.

Отже, гідроксиапатитний матеріал з β-три-
кальційфосфатом, легований кремнієм, є пер-
спективним для клінічної апробації у ветери-
нарній ортопедії. 

Дослідження виконано в межах програми 
Phd та наукового проєкту державної теми «До-
клінічні дослідження виробів з розроблених 
біоматеріалів», яке профінансоване National 
Academy of Sciences of Ukraine (№ держреє-
страції  0119U102083).
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Динамика биохимических костных и эндоте-
лиальных показателей при замещении костных де-
фектов у собак гидроксиапатитной керамикой, ле-
гированной кремнием

Рубленко М.В., Чемеровский В.А., Власенко В.М., 
Ульянчич Н.В., Клименко П.П.

Металлические конструкции для остеосинтеза, до-
ступные в ветеринарной ортопедии, не способны ком-
пенсировать утраченные элементы костной ткани при 
осколочных переломах. Это побуждает к применению 
композитных материалов для замещения костных дефек-
тов, которые выполняют остеокондуктивную функцию, 
а вообще – могли бы сочетать остеоинтеграционные и 
остеоиндуктивные свойства. Однако их влияние на моле-
кулярно-биологические процессы при консолидации пе-
релома, которые проходят ряд последовательных стадий 
и завершаются формированием в зоне перелома костной 
ткани, идентичной материнской, недостаточно обоснова-
но по критериям молекулярно-биологической фазы репа-
ративного остеогенеза. 

Цель работы – исследовать динамику биохимиче-
ских остеотропных показателей и уровня NO при приме-

нении керамики, легированной кремнием, при осколоч-
ных переломах костей у собак.

Травмированных животных, которые поступали 
в факультетскую клинику, разделили на контрольную 
(n=7) и экспериментальную (n=7) группы. В обеих 
группах выполняли экстракортикальный остеосинтез 
опорной пластиной с нелегированного титанового спла-
ва. В контрольной группе костные дефекты оставляли 
заживать под кровяным сгустком, в опытной – заме-
щали керамикой на основе гидроксиапатита с β-три-
кальцийфосфатом, легированного кремнием (ГТлКг-3). 
Пробы крови отбирали после травмы не позднее 48-го 
дня, и на 3-, 12-, 21-, 42 и 60-е сутки после остеосинтеза. 
Для повышения объективности биохимического анали-
за дополнительно сформировали группу с клинически 
здоровых собак, которые поступали в клинику для про-
ведения плановой вакцинации (n=10). Определяли спек-
трофотометрически в сыворотке крови содержание NO, 
КЛФ, ТрКФ, Са, Р, Mg, общего белка и в плазме крови 
фибриногена.

Клиническое исследование показало, что в случае 
применения ГТлКг-3 при осколочных переломах стадии 
репаративного остеогенеза более оптимизированы во 
времени, а их консолидация происходит в среднем на 
19 суток раньше, чем в контрольной группе. Результаты 
биохимического исследования засведетельствовали, что 
при использование ГТлКг-3 сопровождается пиковым 
значением NO уже на третьи сутки, что является досто-
верно выше, чем в контрольной группе и свидетельству-
ет о раннем ангиогенезе в опытной группе. По уровню 
ТрКФ период остеорезорбции в контрольной группе 
оказался перманентным с мало выраженными пиками 
активности, тогда как в опытной пик активности ТрКФ 
ограничивается 12- и 21-и сутками, что является свиде-
тельством оптимизированной воспалительно-резорб-
тивной фазы. Одновременно повышается активность 
КЛФ, что свидетельствует о согласованности стадий 
репаративного остеогенеза и обеспечивает оптимизиро-
ванную и ускоренную консолидацию переломов в опыт-
ной группе. 

Динамика NO, КЛФ и ТрКФ патохимически обос-
новывает оптимизированное течение репаративного ос-
теогенеза при использовании ГТлКг-3 для остеозамеще-
ния в случаях осколочных переломов трубчатых костей.

Ключевые слова: костные маркеры, костный изо-
фермент щелочной фосфатазы, NO, тартрат-резистент-
ная кислая фосфатаза, фибриноген, кальций, фосфор.

Dynamics of biochemical bone and endothelial 
parameters during the replacement of bone defects in 
dogs with hydroxyapatite ceramic doped with silicon

Rublenko M., Chemerovskіy V., Vlasenko V., 
Ulyanchich N., Klimenko P.

Metal structures for osteosynthesis available in veterinary 
orthopedics are not able to compensate for the lost elements 
of bone tissue in complex splinter fractures. It is prompt 
the use of hydroxyappatite materials that replaced bone 
defects for maintenance of osteoconductive function, and 
ideally would combine osteointegration and osteoinductive 
properties. However, their influence on the biological 
processes of fracture consolidation which go through a 
number of successive stages and end with the formation of 
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bone tissue in the fracture zone identical to the maternal, is 
insufficiently substantiated according to the criteria of the 
molecular biological phase of reparative osteogenesis.

The aim of the study was to investigate the dynamics 
of biochemical osteotropic parameters and the level of  
NO using silicon-doped ceramics for fractures heeling in 
dogs.

Materials and methods. The animals suffering of 
fractures that were admitted to the faculty clinic were divided 
into control (n=7) and experimental (n=7) groups. In both 
groups, extracortical osteosynthesis was performed with a 
support plate from an unalloyed titanium alloy. In the control 
group, bone defects were left to heal under spontaneous blood 
clot, and in the experimental group, they were replaced with 
ceramic based on hydroxyapatite with β-tricalciumphosphate 
doped with silicon (HA/β-TCP/l-Si–3).Blood samples were 
taken after the injury no later than the 48th day, and on the 
3th, 12th, 21th, 42th and 60th days after osteosynthesis. 
To increase the objectivity of the biochemical analysis, we 
additionally formed a group of clinically healthy dogs that 
were admitted to the clinic for routine vaccination (n=10). It 
included the spectrophotometric determination of the content 
of NO, BALP, TRACP, Ca, P, Mg, total protein in blood 
serum, and fibrinogen in blood plasma.

Research results. A clinical study showed that in the case 
of using HA/β-TCP/l-Si–3for splinter fractures, the stages of 
reparative osteogenesis are more optimized in time, and their 
consolidation occurs on average 19 days earlier than in the 
control group. The results of the biochemical study showed 
that when using HA/β-TCP/l-Si–3, it is accompanied by a 
peak NO value already on the third day, which is significantly 
higher than in the control group and indicates early 
angiogenesis in the research group. In terms of TRACP, the 
period of osteoresorption in the control group was permanent 
with little expressed peaks of activity. However, in the 
research group, the peak of TRACP activity is limited to 12 
and 21 days, which is evidence of an optimized inflammatory-
resorptive phase. In parallel with this, the activity of BALP 
increases, which indicates the consistency of the stages 
of reparative osteogenesis and provides an optimized and 
accelerated consolidation of fractures in the research group. 

Conclusion. The dynamics of NO, BALP and TRACP 
pathochemically substantiates the optimized reparative 
osteogenesis when using HA/β-TCP/l-Si–3 for bone defects 
replacement in cases of splinter fractures of tubular bones.

Key words: bone markers, bone isoenzyme of alkaline 
phosphatase, NO, tartrate-resistant acid phosphatase, 
fibrinogen, calcium, phosphorus.
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