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Проблема выживаемости эндопротеза очень актуальна на данном этапе развития хирургической помощи пациентам с тяжёлой дегенеративной 
патологией тазобедренного сустава. Целью настоящего обзора является систематизация информации о современных возможностях ранней 
лабораторной  диагностики  остеолиза  и  попытках  прогнозирования,  а  значит,  и  профилактики  асептической  нестабильности  имплантата. 
Результаты. Многими авторами перипротезный остеолиз изучается как ранний признак вероятностного отрицательного события с развитием 
нестабильности эндопротеза тазобедренного сустава. Общепризнана решающая роль в патогенезе формирования остеолиза биомеханических 
факторов, погрешностей в хирургической технике, низкого предоперационного уровня минеральной плотности костной ткани и его изменений 
в послеоперационном периоде, сосудистых нарушений, хронического воспаления. Исследуется динамика изменений гемостазиологических, 
биохимических и иммунологических показателей пациентов до и после имплантации эндопротеза. При этом хирургическое вмешательство 
рассматривается  как причина  вторичной иммунодепрессии,  а  результаты восстановительного периода  ставятся  в  зависимость от  степени 
компенсации  иммунодефицитного  состояния.  Динамика  показателей  стрессового  ремоделирования  костной  ткани  в  области  имплантата 
может являться маркёром ранней диагностики остеолиза и прогнозирования асептической нестабильности эндопротеза, а также контролем 
«мишени» медикаментозного воздействия. Заключение. Проведённый анализ литературного материала позволяет на данном этапе делать 
вывод о едином понимании авторами патогенеза остеолиза и развития асептической нестабильности эндопротеза тазобедренного сустава, 
а  немногочисленные  и  разрозненные  данные  результатов  поиска  лабораторных  маркёров  ранней  диагностики  и  прогнозирования  этого 
осложнения требуют дальнейшего изучения.
Ключевые слова: тотальное эндопротезирование тазобедренного сустава, остеолиз, нестабильность эндопротеза, прогнозирование

Implant survival is a very important outcome measure of surgical treatment of patients with severe degenerative joint disease in the hip. The aim of this 
review is to summarize the present knowledge on the possibilities for earlier laboratory diagnosis of osteolysis and prognostic approaches to prevent aseptic 
loosening of prosthetic implants. Results Periprosthetic osteolysis is often seen as an early sign of an adverse event associated with the development of 
unstable total hip arthroplasty (THA). A lot of data support the concept of osteolysis as a condition caused by biomechanical stresses, surgery specific factors, 
preoperative decrease and postoperative loss of bone mineral density, vascular impairment and chronic inflammation. Hemostasiological, biochemical and 
immunological parameters of patients were explored before and after THA. Surgical intervention was treated as the cause of secondary immunodeficiency, 
and results of the recovery period evaluated with regard to the extent to which immunodeficiency appeared to be compensated. Dynamics in stress related 
bone remodeling around the implant was found to be be a marker for early detection of osteolysis and prediction of aseptic loosening of THA, as well as 
control over the "target" of drug exposure. Conclusion Literature review suggests that there is a common understanding of the pathogenesis of osteolysis 
and the development of aseptic loosening of THA, and there is scanty data on the laboratory markers for early diagnosis and prediction of the complication 
that would require further study.
Keywords: total hip arthroplasty, osteolysis, endoprosthesis loosening, prediction

ВВЕДЕНИЕ

Начиная со времен сэра John Charnley в мире происхо-
дит  неуклонный  прогрессивный  рост  выполняемых  пер-
вичных  тотальных  эндопротезирований  тазобедренных 
суставов (ТЭТС) и, как следствие, увеличивается количе-
ство проводимых ревизионных артропластик по причине 
развивающихся осложнений хирургических вмешательств 
[1, 2]. В настоящее время очень актуален вопрос возмож-
ного прогноза наиболее частого осложнения эндопротези-
рования суставов – асептической нестабильности имплан-

тата  [3–8]. Несмотря на большое количество публикаций 
на тему осложнений артропластики и широкое обсуждение 
этих вопросов на форумах специалистов, имеются проти-
воречивые  данные  о  возможностях  прогноза,  а  значит,  и 
профилактике отрицательных результатов ТЭТС [9–15]. 

Цель. Систематизация информации о современных 
возможностях ранней лабораторной диагностики осте-
олиза и попытках прогнозирования, а значит, и профи-
лактики асептической нестабильности имплантата.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Пока  мировое  научно-медицинское  сообщество  на 
пути более глубокого познания проблемы остеоартроза/
остеоартрита,  специалисты  травматологи-ортопеды,  хи-

рурги-ортопеды  продолжают  выполнять  радикальную 
операцию замены нативного сустава на эндопротез при 
тяжёлой  степени  заболевания.  Это  хирургическое  вме-
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шательство  в  преимущественном  большинстве  случаев 
даёт  положительные  результаты,  и  пациенты  отмечают 
купирование или снижение болевого синдрома, улучше-
ние функции оперированного сустава, но чем длительнее 
время использования эндопротеза, тем выше процент его 
нестабильности [16–20]. Так, J.B. Meding с соавт., анали-
зируя результаты ТЭТС у 8331 пациента, отметили сред-
нее время стабильности имплантата 9,2 года, а к 13 годам 
наблюдения после операции нестабильность эндопротеза 
(НЭ) зафиксирована у большинства пациентов – 75 % слу-
чаев. Среди осложнений нестабильность ацетабулярного 
компонента  зарегистрирована  в  5,0  %  случаев  данной 
выборки, сочетанная нестабильность чашки и ножки – в 
1,7 %, изолированная нестабильность ножки – в 0,4 %. 
На основании наиболее общих механизмов НЭ авторами 
предложен мониторинг  оценки  пациентов  в  6  месяцев, 
1 год, 3 года, 7, 10, 12, 18 и 25 лет после операции [21].

Асептическая  нестабильность  развивается  в  дина-
мике  в  отдалённом периоде после хирургического  вме-
шательства,  когда  имплантат  продолжительное  время 
остаётся  стабильным и остеоинтегрированным,  а  затем 
запускаются процессы резорбции кости в периимплант-
ной  зоне  с  замещением  кости  рыхлой  соединительной 
тканью, значительно инфильтрированной макрофагами и 
продуктами износа имплантата. В настоящее время при-
знано,  что  перипротезный  остеолиз  является  ведущей 
причиной  асептической  нестабильности  компонентов 
эндопротеза сустава и дальнейшего ревизионного вмеша-
тельства в 2/3 случаев повторных операций [22–24]. По 
данным разных авторов, частота этого осложнения коле-
блется в широком диапазоне – от 1 до 40 % [25–27]. Со-
гласно традиционному определению асептической неста-
бильности, клинические признаки и симптомы инфекции 
при  данном  состоянии  отсутствуют,  а  диагностические 
признаки  септического  расшатывания  отрицательные 
[28–31]. Хотя есть убеждение, что сам сэр John Charnley 
предполагал, что асептическая нестабильность имплан-
тата может быть вызвана субклинической инфекцией, но 
начиная с прошлого века общепризнано, что вовлечение 
бактерий в процесс асептического расшатывания исклю-
чено по определению, а поиск других механизмов этого 
явления продолжается [32]. Так, есть мнение, что предпо-
лагаемые механизмы асептического расшатывания вклю-
чают в себя значительные колебания давления суставной 
жидкости,  stress  shielding  и  развитие  микродвижений 
между  имплантатом  и  окружающей  костью  [33].  Дру-
гие  авторы  считают  лучшей  теорией  «болезнь  частиц» 
[23, 28, 30]. Из-за неизбежного механического контакта 
между опорными поверхностями бедра, имплантатом и 
костью компоненты эндопротеза медленно изнашивают-
ся и разрушаются с течением времени, а большое коли-
чество частиц износа инородного материала выделяется 
в псевдосиновиальную жидкость и окружающие ткани. 
Точный размер, форма и химическая природа этого изно-
са частиц варьирует в зависимости от их происхождения 
и индивидуальной реакции организма пациента.

Чаще  всего  это  частицы ультравысокомолекулярно-
го полиэтилена, выделяющиеся с поверхности имплан-
тата,  когда  металлическая  головка  бедренного  компо-
нента медленно воздействует на вкладыш вертлужного 
компонента  со  средним  значением  линейной  скорости 
износа около 0,1 мм в год, что приводит к образованию 
огромного  количества  частиц  ультравысокомолекуляр-

ного  полиэтилена  [29].  Пары  трения  «металл-металл» 
демонстрируют другие характеристики износа с умень-
шенным  объёмом,  но  также  с  выделением  огромного 
количества наноразмерных частиц металла [34]. Допол-
нительные источники износа  включают фрагментацию 
и  расслаивание  полиметилметакрилата,  окружающего 
имплантат,  а  также  металлические  или  керамические 
частицы, выделяющиеся из опорных поверхностей или 
модифицированной  поверхности  имплантата  вслед-
ствие частиц износа [28, 30, 35]. Частицы, поступающие 
в  псевдосиновиальную  жидкость,  распространяются  в 
окружающие  ткани  от  волн  давления,  генерируемых  в 
жидкости во время использования искусственного суста-
ва, и, как правило, окружающая ткань сильно загружена 
биоматериалом  с  частицами  износа  различных  типов. 
Изучение  частиц  износа  ультравысокомолекулярного 
полиэтилена показало значительную разницу их размера 
и морфологическую изменчивость. Чаще всего частицы 
имеют сфероидную форму с диаметром от 0,1 до 1 мкм 
(средний диаметр от 0,5 до 0,7 мкм) [36, 37].

Общепризнано, что эта интенсивная нагрузка частиц 
имплантата вызывает последующую реакцию хрониче-
ского воспаления слабой степени и, в конечном итоге, 
остеолиз [28–31, 34]. Как признаки реакции на инород-
ное тело появляются массивные макрофаги, и происхо-
дит формирование гигантских клеток, а также появле-
ние остеокластов на границе «кость-мягкая ткань».

Некоторые  авторы  указывают  на  решающую  роль 
биомеханических  и  трибологических  факторов  в  пато-
генезе  развития  НЭ.  К  ним  относят  функциональную 
перегрузку, местную реакцию тканей на материалы им-
плантата,  погрешности  в  хирургической  технике,  низ-
кий предоперационный уровень минеральной плотности 
костной ткани и его отрицательную динамику в послео-
перационном периоде, сосудистые нарушения с замедле-
нием скорости кровотока, гиперкоагуляцией, поражение 
сосудистой стенки на фоне вазоконстрикторной реакции, 
усиливающейся  после  операции  на  пораженной  конеч-
ности, синовит, реакции окружающих эндопротез тканей 
на дебрис, играющие ведущую роль в прогрессировании 
заболевания с массивным выбросом провоспалительных 
цитокинов  [28, 29]. Хирургическая агрессия при артро-
пластике  проявляется  в  объёме  вмешательства,  травма-
тичности его, величине кровопотери и служит причиной 
вторичной иммунодепрессии и/или усугубляет её [38].

Исследователи  изучают  не  только  механическую 
составляющую износа компонентов эндопротеза, но и 
взаимовлияние имплантата и организма человека с по-
зиции биологического взаимодействия, учитывая, по-
рой, непредсказуемость биохимических реакций этого 
симбиоза. Имплантат попадает в достаточно агрессив-
ную по отношению к нему и изменчивую среду и сам, 
в  свою  очередь,  влияет  на  ткани  организма,  вызывая 
неспецифические  реакции  и  запуская  специфические 
иммунные механизмы [34]. Выраженность иммунопа-
тологических проявлений у пациента и характер имму-
нологических изменений в периоперационном периоде 
во многом определяют течение послеоперационной ре-
абилитации и в целом ее результат. 

Так, Е.В. Гладкова с соавт., И.В. Чеботарь уделяют вни-
мание гемостазиологическим, биохимическим и иммуно-
логическим  тестам.  Исследуют  периферическую  кровь 
пациентов до хирургического вмешательства, а также че-
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рез 4–5 месяцев после его выполнения, дифференцируют 
лейкоциты  по  субпопуляциям  (лимфоциты,  моноциты, 
гранулоциты), проводят иммунофенотипирование лимфо-
цитов. Полученные при проведении исследования данные 
показывают  достаточно  выраженные  иммунологические 
нарушения у больных с остеоартрозом крупных суставов 
нижних конечностей как до, так и после хирургического 
вмешательства.  И  в  послеоперационном  периоде  зафик-
сированные отклонения  от нормы  этих показателей рас-
цениваются  как  изменения  клеточного  и  гуморального 
иммунитета,  не  обеспечивающие  адекватную  защитную 
реакцию организма на тяжёлое, агрессивное оперативное 
лечение – артропластику сустава [39, 40]. Предприняты по-
пытки  изучить  дооперационный  иммунологический  ста-
тус пациентов, например, Е.В. Карякина с соавт. обнару-
жили активацию провоспалительного звена цитокинового 
баланса крови (ФНОα, ИЛ-1β, ИЛ-6) на фоне значительно 
более варьировавших изменений концентрации противо-
воспалительных  цитокинов  (ИЛ-4,  ИЛ-10).  Исследова-
тели  сделали  выводы  о  недостаточной  функциональной 
активности Т-хелперов как проявления иммунодепрессии 
у больных остеоартрозом в дооперационном периоде [41].

Другие авторы отмечают, что у больных при ревизион-
ном эндопротезировании тазобедренного сустава снижена 
фагоцитарная  активность  сегментоядерных нейтрофилов, 
повышены уровни Т- и В-лимфоцитов и содержание им-
муноглобулинов  [42–44].  Л.А.  Дмитриева  указывает  на 
увеличение  концентрации  сывороточного  IgA  и  высокий 
уровень продукции провоспалительных цитокинов клетка-
ми периферической крови у больных с тяжёлыми формами 
диспластического  коксартроза,  подчёркивает  необходи-
мость  группирования  пациентов  с  диспластическим  кок-
сартрозом в зависимости от характера и тяжести иммуно-
патологических  реакций  (с  условно  «компенсированной» 
и  «субкомпенсированной»  формами  иммунодефицитного 
состояния)  и  отмечает  зависимость  восстановительного 
периода, в том числе результатов хирургического вмеша-
тельства, от степени компенсации иммунодефицитного со-
стояния. Обнаруженная  разница  компонентов иммунного 
статуса и гипофизарно-тиреоидного звена эндокринной си-
стемы у пациентов с «компенсированной» формой имму-
нодефицитного состояния прогнозирует благоприятное те-
чение восстановительного периода с минимальным риском 
развития возможных послеоперационных осложнений, и, 
наоборот,  у  больных  с  «субкомпенсированной»  формой 
хирургическая  агрессия  приводит  к  срыву  мобилизации 
резервных возможностей регуляторных систем организма, 
что  определяет  иное  развитие  событий  послеоперацион-
ного периода с более высоким риском осложнений в раз-
личные сроки [45]. А Е.А. Волокитина с соавт., изучавшие 
иммунологическую динамику как ответ организма на хи-
рургическое  вмешательство у пациентов  с  гипопластиче-
ским коксартрозом после ТЭТС, отмечают незначительное 
повышение  числа  естественных  киллеров/Т-лимфоцитов 
(CD3+/CD16+/CD56+) в течение первого месяца после опе-
рации. Авторы отмечают отсутствие глубоких нарушений 
в функционировании иммунной системы при благоприят-

ном течении после ТЭТС на 18–21-е сутки и возвращение 
основных  показателей  клеточного  и  гуморального  имму-
нитета к дооперационным значениям. Второй пик колеба-
ний показателей Т-лимфоцитов в сторону их умеренного 
снижения  и  дисбаланс  субпопуляций  лимфоцитов,  дис-
иммуноглобулинемия  регистрируются  с  увеличением  на-
грузки на оперированную конечность и началом активного 
функционирования имплантата (3–6-й месяц после опера-
ции). И вновь при отсутствии ранних и поздних послео-
перационных осложнений в срок 7–12 месяцев с момента 
операции происходит нормализация основных показателей 
клеточного иммунитета, а абсолютные числа Т-хелперов и 
В-лимфоцитов снижаются. В течение первого года после 
ТЭТС  сывороточные  иммуноглобулины  основных  клас-
сов и циркулирующие иммунные комплексы варьируют в 
пределах нормальных значений [18].

Клинические  проявления  в  послеоперационном  пе-
риоде болевого синдрома, хромоты, нарушения функции 
оперированного сустава без абсолютных рентгенографи-
ческих признаков НЭ являются показанием для проведе-
ния  исследования  биохимических  показателей  с  целью 
уточнения диагноза. Предложены биохимические крите-
рии  прогнозирования  и  ранней  диагностики  (до  начала 
клинических проявлений)  развития  асептической неста-
бильности [46]. Так, Е.А. Персова установила, что после 
ТЭТС  изменение  биохимических  маркёров  в  сыворот-
ке  крови  опережает  изменение  минеральной  плотности 
костной ткани, позволяя обнаружить процессы стрессово-
го ремоделирования в более ранние сроки (1,5–3 месяца) 
[47], а С.Ю. Истомин выявил при сопоставительном ана-
лизе  клинико-рентгенологических данных и параметров 
перекисного окисления липидов, что содержание метал-
лопротеинов позволяет осуществлять контроль динамики 
течения послеоперационного периода, установил зависи-
мость между  нестабильностью  компонентов  эндопроте-
за и увеличением содержания изопропанолрастворимых 
продуктов липопероксидации, снижением аскорбатинду-
цированного перекисного окисления липидов [48]. 

Также широкое  распространение  для  ранней  диа-
гностики и оценки рисков развития асептической не-
стабильности  после  ТЭТС  получило  использование 
специфических  маркёров,  позволяющих  оценивать 
интенсивность  костного  метаболизма.  По  данным 
A.E.  Kearns  с  соавт.,  полипептидные  факторы  роста 
цитокины  участвуют  в  процессах  остеогенеза  и  ре-
зорбции кости, а основным представителем, направля-
ющим  терминальную  дифференцировку  прекурсоров 
остеокластов  и  стимулирующим  резорбтивную  ак-
тивность  зрелых  остеокластов,  является  цитокин-ли-
ганд  семейства  факторов  некроза  опухоли  –  RANKL 
(Receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand) [49]. 
Такие цитокины и молекулярные факторы как интер-
лейкины (IL) 1β, 6, 8, 11, 17, фактор некроза опухоли 
(ФНОα),  макрофагальный  воспалительный  протеин 
1α, простагландин E и другие способны усиливать син-
тез  RANKL  стромальными  клетками  костной  ткани, 
включая остеобласты, Т- и В-лимфоцитами [50–56]. 

ОБСУЖДЕНИЕ

В представленном обзоре сделана попытка система-
тизировать информацию о понимании патогенеза пери-
протезного  остеолиза  с  дальнейшим  развитием  асеп-
тического  расшатывания  эндопротеза  тазобедренного 

сустава, возможностях ранней лабораторной диагности-
ки и прогнозирования этого осложнения. Учитывая по-
нимание причин асептической нестабильности имплан-
тата ТБС, как цепи биомеханических реакций в системе 
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«имплантат-организм  пациента»,  трибологических  ха-
рактеристик  эндопротеза,  погрешностей  в  хирургиче-
ской технике специалисты пытаются повлиять на про-
должительность срока службы искусственного сустава. 
Но не всегда возможно однозначно указать вышепере-
численные факторы, влияющие на формирование НЭ у 
конкретного пациента. Проводится поиск маркёров, по-
зволяющих прогнозировать это грозное осложнение ещё 
на предоперационном этапе или диагностировать реак-
цию остеолиза как можно раньше для предотвращения 
значительной  потери  костной  ткани. Исследователями 
изучаются динамические изменения гемостазиологиче-
ских, биохимических и иммунологических показателей 
пациентов до и после имплантации эндопротеза. Отме-
чается интерес познания особенностей иммунологиче-
ского статуса разных фенотипических групп пациентов: 
диспластический,  гипопластический  коксартроз.  При 
этом  хирургическое  вмешательство  рассматривается 
как причина вторичной иммунодепрессии, а результаты 
восстановительного периода ставятся в зависимость от 

степени  компенсации  иммунодефицитного  состояния. 
Перспективно изучение и других фенотипических групп 
пациентов с остеоартрозом/остеоартритом: первичный, 
возрастной, посттравматический, метаболический.

  Динамика  показателей  стрессового  ремоделиро-
вания  периимплантатной  костной  ткани  также  вызы-
вает интерес в качестве маркёра ранней диагностики, 
прогнозирования  асептической  нестабильности  эндо-
протеза и контроля «мишени» медикаментозного воз-
действия.  А  проспективное  клиническое  наблюдение 
в  ожидаемые  сроки  вероятного  развития  неблагопри-
ятных событий позволяет вовремя установить диагноз 
НЭ. Требуется дальнейшее изучение чувствительности 
и специфичности всех вышеперечисленных показате-
лей, так как в современном понимании патогенеза хро-
нического воспаления эти данные регистрируются при 
различных нозологиях,  включая остеоартроз/остеоар-
трит,  другие  ревматические  системные  заболевания, 
метаболический синдром, злокачественные новообра-
зования и другие.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведённый анализ литературного материала сви-
детельствует  о  глубоком понимании патогенетических 
реакций в системе «кость-имплантат», влиянии опреде-
лённых  биомеханических,  трибологических  факторов 
на развитие перипротезного остеолиза и последующей 
асептической нестабильности эндопротеза тазобедрен-

ного сустава. А немногочисленные и разрозненные дан-
ные  поиска  возможностей  ранней  диагностики  и  про-
гнозирования  этого  осложнения  требуют  дальнейшего 
мультидисциплинарного изучения в понимании систем-
ного подхода к различным состояниям пациента со схо-
жими маркёрами патологических реакций.
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