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Цель. Изучить особенности структурных изменений передней большеберцовой мышцы (ПБМ) и малоберцового нерва (МН) при замещении 
пострезекционного  дефекта  голени  аппаратом  Илизарова  в  комбинации  с  цементным  спейсером. Материалы и методы.  10  беспородным 
собакам моделировали дефект-псевдоартроз в верхней трети голени с применением метода Илизарова, затем создавали дефект-диастаз величиной 
2,5  см. В  диастаз  помещали  цементный  спейсер. Через  30  суток  спейсер  извлекали,  в  нижней  трети  голени  после  поперечной  остеотомии 
большеберцовой  кости  осуществляли  дистракцию  (1  мм  за  4  приема)  промежуточного  фрагмента  до  полного  контакта  костных  отломков. 
Животных выводили из опыта через 60 суток фиксации (Ф60) и 30 суток после демонтажа аппарата (БА30). Проведены гистоморфометрические 
исследования ПБМ и МН. Результаты. В срок Ф60 и БА30 выявлены денервационные изменения ПБМ – гибель, уменьшение размеров мионов, 
«ангулярные контуры». Доля дегенерировавших мышечных волокон (МВ) в БА30 увеличена до 32,5 %, в интактной мышце – на 1 %. Острая 
вершина гистограммы распределения МВ по диаметрам в Ф60 свидетельствовала об ишемизации мышцы, а снижение их диаметра в 2 раза 
и смещение основания гистограммы на 4 класса влево в БА30 – об усилении их атрофии. Реактивно-деструктивные изменения миелиновых 
нервных волокон МН в Ф60 и БА30 охватывали не более 5,4 %. Но выявленное снижение в 1,6–1,7 раза доли крупных и повышение в 1,6-
1,8 раза доли мелких волокон, наличие регенерационных кластеров свидетельствовало о предшествующей деструкции значительного числа 
нервных проводников. Изменение популяционного состава и деструкция миелиновых, потеря численности безмиелиновых волокон связаны с 
облитерацией части эпиневральных сосудов и потерей численности эндоневральных капилляров в Ф60. Заключение. Выявленные при данной 
методике замещения дефекта реактивно-деструктивные изменения ПБМ и МН необходимо учитывать при планировании постоперационной 
фармакологической терапии и реабилитации.
Ключевые слова: дефект голени, метод Masquelet, передняя большеберцовая мышца, малоберцовый нерв, гистоморфометрия

Objective Explore structural changes in the tibialis anterior muscle (TAM) and the peroneal nerve (PN) in repair of postresection tibial defect using the Ilizarov 
external fixation and a cement spacer. Material and methods A defect-nonunion was simulated in the proximal tibia of 10 mongrels using the Ilizarov external 
fixation followed by use of a cement spacer to fill the 2.5 cm defect-diastasis. The spacer was removed after 30 days and tibia distraction commenced with 
the rate of 1 mm performed 4 times/day following transverse osteotomy in the distal tibia to achieve docking of bone fragments. Animals were sacrificed after 
60-day fixation (F60) and 30 days after frame removal (FR30). Histomorphometric parameters of the TAM and PN samples were examined. Results TAM 
appeared to be denervated with death or decreased size of myons and angular contours noted at F60 and FR30. Degenerated and intact muscle fibers (MF) were 
shown to increase by 32.5 % and by 1 %, respectively, at FR30. The peak of histogram distributing MF by diameters at F60 indicated to ischemic muscles, and 
a 2-fold decrease in muscle diameter and the histogram skewed to the left by 4 classes showed increase in muscle atrophy at FR30. Reactive destructive changes 
were noted in at least 5.4 % of myelinated nerve fibres of the PN at F60 and FR30. A 1.6-to-1.7 times decrease in larger and a 1.6-to-1.8 times increase in smaller 
fibers, the presence of regenerative clusters indicated to previous destruction of a large number of motor and sensory nerves. Changes in the population structure, 
destruction of myelinated fibers and loss of non-myelinated fibers were associated with obliteration of epineurial vessels and loss of endoneurial capillaries 
at F60. Conclusion Reactive destructive changes in the TAM and PN revealed in bone defects repaired with the Ilizarov external fixation and the Masquelet 
technique should be considered in planning of postoperative pharmacologic thearapy and rehabilitation.
Keywords: tibial defect, Masquelet technique, tibialis anterior muscle, peroneal nerve, histomorphometry

ВВЕДЕНИЕ

Метод  Masquelet  [1]  положил  начало  новой  эре 
лечения псевдоартрозов [2, 3, 4], остающихся серьез-
ной клинической проблемой. Данный метод является 
двухэтапной хирургической процедурой реконструк-

ции  костных  дефектов,  радикально  решающей  про-
блему посредством тотального иссечения измененной 
костной ткани и формирования индуктивной мембра-
ны [1, 3, 5]. 
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Благодаря широкому применению метода Masquelet 
были достигнуты значительные успехи в лечении сеп-
тических  (травма, остеомиелит)  [4,  6,  7,  8,  9] и  асеп-
тических (травма, опухоль, врожденный псевдоартроз) 
[10, 11, 12] дефектов кости [2]. Наиболее частыми эти-
опатогенетическими факторами являлись врожденный 
псевдоартроз и опухоли [13], а областями их локализа-
ции – бедро и голень [13, 14, 15].

Использование  клиницистами  антимикробных  до-
бавок  и  покрытий,  различных  типов  костных  транс-
плантатов,  способов резекции и фиксации  [2,  3,  4],  а 
также  применение  дополнительных  вариантов  кост-
нопластических  вмешательств  [10]  открыло  новые 
перспективы  в  лечении  костных  дефектов  по  методу 
Masquelet. 

Так, комплексное применение технологии Masquelet и 
несвободной костной пластики по Илизарову позволило 
добиться полноценного костного сращения врожденного 
ложного сустава и безрецидивного течения заболевания 
[10]. Но проблема реабилитации таких пациентов оста-
ётся актуальной. Сведения о состоянии мягких тканей, в 
частности мышц и нервов, от которых зависит восстанов-
ление  функции  конечности  после  такого  радикального 
оперативного вмешательства, в доступной литературе не 
найдены, что и послужило целью данной работы.

Цель работы – изучить особенности структурных 
изменений передней большеберцовой мышцы и мало-
берцового  нерва  при  экспериментальном  замещении 
пострезекционного дефекта  голени аппаратом Илиза-
рова в комбинации с цементным спейсером.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Эксперимент,  состоящий  из  трех  оперативных 
вмешательств,  выполнен  на  10  беспородных  собаках 
(масса тела составила в среднем 16,8 ± 0,4 кг, возраст – 
3,9 ± 0,3 года, длина голени 17–20 см). Первым этапом 
моделировали  дефект-псевдоартроз  в  верхней  трети 
большеберцовой кости с применением метода Илиза-
рова  (патент №  2539627  РФ  «Способ моделирования 
дефект  –  псевдоартроза  трубчатой  кости»).  Вторым 
этапом создавали дефект-диастаз величиной не менее 
15 % изначальной  длины кости  (2,5  см)  посредством 
резекции концов отломков до здоровой кости, иссече-
ния рубцовой ткани и хрящевых разрастаний. В диа-
стаз между отломками помещали цементный спейсер, 
создавая плотный контакт «кость-спейсер-кость». Че-
рез 30 суток спейсер извлекали, в нижней трети голени 
выполняли  поперечную  остеотомию большеберцовой 
кости, через 7 суток посредством дозированного про-
дольного  перемещения  промежуточного  фрагмента 
кости в проксимальном направлении с темпом 1 мм за 
4  риема в течение 25–28 суток достигали полного кон-
такта костных отломков в зоне дефект-диастаза. Через 
60 суток фиксации аппарат демонтировали. Животных 
выводили  из  опыта  через  60  суток  фиксации  (Ф60, 
n  =  5)  и  30  суток  после  демонтажа  аппарата  (БА30, 
n  =  5).  Экспериментальное  исследование  выполнено 
при  соблюдении  принципов  гуманного  обращения  с 
лабораторными животными в соответствии с требова-
ниями  Европейской  Конвенции  по  защите  позвоноч-
ных животных, используемых для экспериментов или 
в  иных  научных  целях,  и Директивы  2010/63/EU Ев-
ропейского парламента и Совета Европейского союза 
по охране животных, используемых в научных целях. 
Содержание и уход за животными регламентировались 
СП  2.2.1.3218-14  «Санитарно-эпидемиологические 
требования к устройству, оборудованию и содержанию 
экспериментально-биологических клиник (вивариев)»; 
ГОСТ 33215-2014 Руководство по содержанию и уходу 
за лабораторными животными. Правила оборудования 
помещений  и  организации  процедур;  ГОСТ  33217-
2014 Руководство  по  содержанию и  уходу  за  лабора-
торными животными. Правила содержания и ухода за 
лабораторными хищными млекопитающими. 

До начала исследования было получено одобрение 
локального  этического  комитета  (протокол  заседания 
№ 2 (57) от 17.05.18 г.). 

Для  морфологического  исследования  иссекали 
фрагменты  передней  большеберцовой  мышцы  и  по-
верхностного  малоберцового  нерва  (МН)  на  уровне 
средней  трети  голени. Материал  фиксировали  в  сме-
си  глутарового  и  параформальдегидов  на  фосфатном 
буфере  (рН  7,4)  с  добавлением  пикриновой  кислоты. 
Тканевые  блоки  мышц  заливали  в  парафин  по  стан-
дартной методике. Продольные и поперечные парафи-
новые  срезы окрашивали  гематоксилином и  эозином, 
трехцветным  методом  по  Массону.  Тканевые  блоки 
нервов  дополнительно  фиксировали  в  1  %  растворе 
оксида осмия (IV), заливали в эпоксидные смолы, по-
лутонкие срезы толщиной 1 мкм окрашивали метиле-
новым  синим  и  основным  фуксином,  толуидиновым 
синим. Гистологические препараты оцифровывали на 
стереомикроскопе  «AxioScope.A1»  с  цифровой  каме-
рой «AxioCam»  (Carl Zeiss MicroImaging GmbH, Гер-
мания). 

В полноцветных изображениях продольных сре-
зов мышц определяли долю (в %) дегенерировавших 
мышечных волокон  (анализировали 200 волокон), в 
поперечных срезах при увеличении 500× определя-
ли  средний  диаметр  каждого  мышечного  волокна. 
Строили  гистограммы  распределения  волокон  по 
диаметрам,  в  выборке  от  каждого  опыта  рассчиты-
вали  средний  диаметр  мышечных  волокон  (Dmv), 
определяли  численную  плотность  микрососудов  и 
мышечных  волокон,  рассчитывали  индекс  васкуля-
ризации (Iv). 

В полноцветных изображениях тотальных попереч-
ных  срезов  нервов  определяли  численные  плотности 
эндоневральных  микрососудов,  миелиновых  и  без-
миелиновых нервных волокон с пересчетом на 1 мм2 
площади  пучка,  рассчитывали  долю  (в  %)  реактив-
но-деструктивно измененных миелиновых  волокон,  в 
программе «ВидеоТесТ Мастер-Морфология, 4.0» из-
меряли их средние диаметры и строили гистограммы 
распределения с шагом 1 мкм. 

Контроль  –  передние  большеберцовые  мышцы  и 
малоберцовые нервы интактных собак (n = 5). 

Для  определения  статистической  значимости  раз-
личий  использовали  непараметрический  критерий 
Вилкоксона для независимых выборок при уровне зна-
чимости (р), равном 0,05. Расчет выполняли в програм-
ме AtteStat, версия 9.3.1.
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РЕЗУЛЬТАТЫ

Общее состояние животных в течение эксперимен-
та  было  удовлетворительным.  После  каждого  опера-
тивного вмешательства в раннем послеоперационном 
периоде  отмечалось  развитие  отека  оперированного 
сегмента.  Опороспособность  конечности  в  течение 
этапа дистракции и фиксации была ослаблена. После 
демонтажа аппарата отмечалось частичное восстанов-
ление функции конечности.

На протяжении всего эксперимента основная часть 
волокон передней большеберцовой мышцы сохраняла 
регулярную поперечную исчерченность (рис. 1, а, в). 

В части пучков мышечных волокон выявлялись утол-
щение и фиброз перимизия, периваскулярный фиброз, в 
части пучков фиброз эндомизия (рис. 1, б, г), жировое за-
мещение (рис. 1, а, в). В перимизии сосуды имели сужен-
ные  просветы  за  счёт  гиперплазии  медии.  Выявлялись 
волокна  с  изменёнными  тинкториальными  свойствами, 
снижением интенсивности окраски в центральных участ-
ках мышечных волокон (рис. 1, б), часть профилей воло-
кон имела ангулярную форму (рис. 1, б, в). Отмечались 
очаги атрофии и гибели мионов, в таких очагах мионы 
были уменьшены в размерах, имели округленные конту-

ры, часть из них находилась на разных стадиях некроти-
ческой гибели (рис. 1, б). Встречались мионы с централь-
но расположенными ядрами (рис. 1, г).

Наблюдалось увеличение извитости продольных кро-
веносных сосудов вокруг мышечных волокон, выявлялось 
большое  количество  циркулярно  ориентированных  со-
судов. Отмечены скопления мышечных ядер в очагах де-
струкции мышечных волокон, новообразованные мелкие 
мышечные волокна с центральным расположением ядер.

Доля дегенерировавших мышечных волокон в Ф60 
составила 26,9 %, в БА30 – 32,5 %, в интактной мыш-
це этот показатель не превышал 1 %. Индекс васкуля-
ризации на протяжении всего эксперимента превышал 
контроль (1,4): в Ф60 на 25 % – 1,75 (p < 0,05), а к кон-
цу эксперимента был увеличен в 2 раза – 2,8 (p < 0,05). 
Средний диаметр мышечных волокон был в 2 раза мень-
ше нормы (43,5 ± 0,82 мкм) и в срок Ф60 составил 22,9 ± 
0,63 мкм (p < 0,05), в БА30 – 22,4 ± 0,72 мкм (p < 0,05). 

Гистограммы распределения мышечных волокон по 
диаметрам в Ф60 и БА30 были практически идентичны, 
имели унимодальный характер распределения с остры-
ми вершинами, вместо плато в контроле (рис. 2). 

Рис.  1.  Фрагменты  пе-
редней  большеберцо-
вой мышцы, фиксация в 
аппарате 60 суток (а, б), 
30  суток  без  аппара-
та  (в,  г).  Парафиновые 
срезы, окраска по Мас-
сону  (а,  г),  гематокси-
лином и эозином (б, в). 
Увеличение 400×

Рис. 2. График распределения мышечных волокон интактной 
передней большеберцовой мышцы и опытных по диаметрам 
(мкм). Ось абсцисс – размерные классы волокон, ось орди-
нат – доли волокон каждого класса (%)
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В срок Ф60 пик гистограммы соответствовал клас-
су 31–40 мкм – 42 % мышечных волокон, ширина осно-
вания уменьшалась на 1 класс относительно контроля, 
отсутствовали  волокна  класса  71–80  мкм  и  более.  В 
срок БА30 вершина гистограммы смещалась на 2 клас-
са влево, а ширина основания была на 4 класса меньше 
контроля,  отсутствовали  мышечные  волокна  диаме-
тром 41–50 мкм и более, что указывало на уменьшение 
среднего диаметра большей части мышечных волокон.

Макроскопическое  исследование  малоберцовых 
нервов  во  время  препарирования  и  иссечения  не  вы-
явило нарушения их непрерывности в изученные сро-
ки эксперимента. 

Микроскопическое изучение оболочек нервов пока-
зало, что на сроках Ф60 и БА30 в эпиневрии повыша-
ется содержание фибробластов, фиброцитов, тучных и 
периваскулярных  клеток,  встречаются  плазмоциты  и 
макрофаги, не характерные для интактных МН. Эпи-
невральные  артерии  и  вены  окружены  мощными  со-
единительнотканными  муфтами,  имеют  утолщенные 
стенки, расширенные либо полностью облитерирован-
ные просветы (рис. 3, а, б). Периневрий сохраняет нор-
мальное строение, утолщен, в части пучков обнаружи-
ваются субпериневральные и эндоневральные отеки. 

В проводниковой части нервов преобладают мелкие 
миелиновые волокна, часть из которых входит в состав 
регенерационных кластеров (рис. 3, в). У всех животных 
обнаруживаются  измененные  миелиновые  волокна  с 
признаками  демиелинизации,  аксональной  и  валлеров-
ской дегенерации. В Ф60 их доля возрастает относитель-
но аналогичных интактных нервов в 2,3 раза и составля-
ет 5,4 ± 0,1 % (в норме 1,9 ± 0,3 %), в БА30 снижается 
до 4,0 ± 0,5 %, но превышает норму в 2,1 раза. Числен-
ная  плотность миелиновых  волокон  в Ф60  недостовер-

но  снижается  относительно  аналогичного  параметра 
интактного нерва  (21335 ± 1130) на 5,6 % и составляет 
20147 ± 2206, затем в БА30 достоверно (p < 0,05) возрас-
тает до 23500 ± 618 и превышает норму на 10,1 %. Ана-
логичная динамика характерна и для численной плотно-
сти эндоневральных микрососудов: в периоде Ф60 число 
капилляров снижается в 1,9 раза и составляет 116 ± 33 (в 
норме 220 ± 17), а в периоде БА30 превышает норму в 
1,8 раза, составляя 400 ± 134 в 1 мм2 площади пучка. Чис-
ленная плотность  безмиелиновых волокон  в  сроке Ф60 
снижается на 39,4 % (p < 0,05) и составляет 9984 ± 2317 
(в норме 16479 ± 1944), а в сроке БА30 растет относитель-
но предыдущего срока, но остается ниже нормы на 5,9 % 
(p < 0,05), составляя 15500 ± 905. 

Гистограммы  распределения  МВ  по  диаметрам 
в  периодах Ф60  и  БА30  сохраняют  бимодальный  ха-
рактер, как и в интактном МН состоят из 11 разрядов 
(рис.  4).  Основания  гистограмм  смещаются  влево  на 
один разряд вследствие появления фракции мелких ре-
генерирующих волокон диаметром 1,0–2,0 мкм. Справа 
гистограммы укорачиваются на 1 разряд – отсутствуют 
крупные  волокна  диаметром  12,1–13,0  мкм  (рис.  4). 
Первая мода смещается влево в диапазон 3,1–4,0 мкм 
(в норме 4,1–5,0 мкм) и превышает норму вследствие 
изменения  популяционного  состава  нервных  прово-
дников:  доля мелких  волокон диаметром 1,0–4,0 мкм 
в  сроки Ф60  и  БА30  превышает  норму  (в  интактном 
МН – 23 ± 5 %) в 1,8 и 1,6 раза, крупных снижена в 1,7 
и 1,6 раза соответственно (в интактном МН – 40 ± 6 %), 
средних – приближена к норме (в норме 37 ± 4 %). Бы-
стропроводящие  нервные  волокна  диаметром  более 
10 мкм единичны до конца эксперимента, в сроки Ф60 
и БА30 они составляют 3 и 4 % соответственно (в нор-
ме 8–10 %). 

Рис. 3. Малоберцовые нервы собак через 60 суток фиксации голени в аппарате: а – тотальный поперечный срез; б – эпиневральная ар-
терия с гипертрофированной адвентицией; в, г – фрагмент пучка нервных волокон с субпериневральным отеком (СПО), эндоневраль-
ными капиллярами (к), регенерационными кластерами (стрелки). Полутонкие срезы, окраска толуидиновым синим (а), метиленовым 
синим и основным фуксином (б–г). Увеличение 40× (а); увеличение 1000× (б–г)



220

Гений Ортопедии, том 26, № 2, 2020 г.

Экспериментальные исследования

Рис.  4.  Гистограммы  распределе-
ния миелиновых нервных волокон 
интактного малоберцового нерва и 
опытных по диаметрам (мкм). Ось 
абсцисс  –  размерные  классы  во-
локон, ось ординат – доли волокон 
каждого класса (%)

ОБСУЖДЕНИЕ

Реконструкция  обширных  травматических  дефек-
тов костей остается серьезной проблемой в плане по-
лучения  хороших  анатомических  и  функциональных 
результатов [16]. 

Проведенный  нами  гистоморфометрический  ана-
лиз  передней  большеберцовой  мышцы  при  данной 
методике лечения дефектов большеберцовой кости вы-
явил  увеличение  доли  дегенерировавших  мышечных 
волокон до 32,5 %, в интактной мышце этот показатель 
не превышал 1 %. Выявленные гистологические изме-
нения, такие как гибель мионов и жировое замещение, 
уменьшение размеров волокон, «ангулярные контуры» 
волокон,  свидетельствуют о  денервационных измене-
ниях передней большеберцовой мышцы. 

Острая  вершина  гистограммы  распределения  мы-
шечных волокон по диаметрам в срок Ф60, сохраняющая 
унимодальный характер, свидетельствует о предшеству-
ющей ишемизации мышцы, а снижение в 2 раза относи-
тельно нормы среднего диаметра мышечных волокон и 
смещение основания гистограммы на 4 класса влево ука-
зывает на усиление атрофии мышечных волокон. 

Установлено, что вызванное травмой (в том числе и 
операционной,  а  также  перемещением  костного  фраг-
мента) длительное гипоксическое воздействие оказыва-
ет отрицательное влияние на структуру мышц [17, 18].

На протяжении всего эксперимента сохранялись вы-
сокие  значения  индекса  васкуляризации.  Повышение 
численной  плотности  микрососудов,  вероятнее  всего, 
обусловлено топографическим перераспределением со-
судов в срезах атрофированной мышцы [19, 20]. 

Гистоморфометрическое исследование малоберцо-
вого нерва показало, что через 60 суток фиксации и 30 

суток после снятия аппарата реактивно-деструктивные 
изменения,  представленные  демиелинизацией  аксо-
нов, их атрофией и валлеровской дегенерацией, охва-
тывают не более 5,4 % миелиновых нервных волокон. 
Аналогичные  реактивно-деструктивные  изменения 
малоберцовых  нервов  наблюдались  в  экспериментах 
по удлинению голени [21, 22] и при оскольчатых пере-
ломах голени собак [23, 24]. 

Снижение в 1,6–1,7 раза доли крупных проводников 
и повышение в 1,6–1,8 раза доли мелких волокон, появ-
ление регенерирующих волокон диаметром менее 2 мкм 
и регенерационных кластеров свидетельствуют о пред-
шествующей деструкции значительного числа нервных 
проводников. По данным Ф.А. Хабирова [25], нейропа-
тии малоберцового нерва выявляются у 61 % больных 
травматологических и ортопедических отделений, пере-
несших оперативные вмешательства на голени [26]. 

Изменение  популяционного  состава  миелиновых 
нервных  волокон,  деструкция  миелиновых  и  потеря 
численности безмиелиновых проводников при данной 
методике  лечения  дефектов  большеберцовой  кости 
связаны с микроциркуляторными расстройствами, воз-
никающими  вследствие  облитерации  части  эпинев-
ральных сосудов и потери численности  эндоневраль-
ных капилляров. Известно, что общий малоберцовый 
нерв и его ветви обладают очень разреженной приро-
дой внутреннего кровоснабжения [27], чем объясняет-
ся его повышенная уязвимость и восприимчивость по 
сравнению с большеберцовым и седалищным нервами 
к  различным  травматическим  воздействиям.  Гипер-
васкуляризация эндоневрия в конце опыта свидетель-
ствует о компенсаторном артерио- и капиллярогенезе. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Выявленные  признаки  денервационных  измене-
ний и ишемизации передней большеберцовой мышцы, 
микроциркуляторные  расстройства  с  деструкцией  и 
потерей  численности  нервных  волокон  в  малоберцо-

вых  нервах,  связанные  с  радикальным  характером  и 
длительностью  данной  методики  замещения  дефекта 
голени, необходимо учитывать при планировании ре-
абилитационных мероприятий.
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