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Управление посттравматической регенерацией костной ткани – одна из ключевых проблем в травматологии 
и ортопедии. Положительное влияние на гомеостаз и репаративную регенерацию костной ткани имеют 
гормоны щитовидной железы. Целью нашего исследования стало изучение влияния нарушенной репаративной 
регенерации на содержание тиреоидных гормонов крови в динамике исследования. В эксперименте выявлено, 
что наиболее выраженным проявлением реакции щитовидной железы на нарушенную репаративную 
регенерацию костей голени было снижение Т3 общего и периферической конверсии тиреоидных гормонов 
до 50-х суток исследования.
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Managing bone tissue regeneration is a key problem in traumatology and orthopedics. The researches proved that 
thyroid hormones affect hemostasis and reparative regeneration of bone tissue favorably and promote osteogenesis 
and bone consolidation.
The aim of this research is to study the influence of disturbed reparative regeneration on the concentration of thyroid 
hormones in blood in the dynamics. 
Experimental research on rabbits (n = 12) with modelling of disturbed reparative regeneration revealed disorder in 
thyroid hormones synthesis and different directions of T3 and unbound T3 production on the 35th day when the maxi-
mum decrease of T3 (2 times) and unbound T3 (1.5 times) compared to normal values was registered. The analysis of 
production of T4 and unbound T4 revealed suppression of the values from the 1st to 50th day and gradual increase in 
unbound T4 from the 50th day. The most significant manifestation of thyroid gland reaction on the disturbed reparative 
regeneration of shin bones was the decrease in T3 and peripheral conversion of thyroid hormones up to 50th day with 
formation of false joint in these terms.
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Проблема управления посттравматической 
регенерацией костной ткани является ключевой в 
травматологии и ортопедии. Несмотря на прогресс 
методов профилактики и коррекции нарушенной 
репаративной регенерации, формирование лож-
ных суставов длинных костей конечностей при 
их травматических повреждениях остается одной 
из самых распространённых и тяжелых посттрав-
матических патологий, требующих детального 
изучения и повышения эффективности лечения 
[5, 8, 9, 15, 16].

Регуляция остеогенеза при повреждении осу-
ществляется сложным комплексом факторов, вклю-
чающим механические условия для формирования 
полноценного регенерата, сосудистые реакции, 
влияние нейроэндокринной системы, действие мета-
болитов и ростовых факторов, состояние иммунной 
системы [3]. 

Моделирование нарушенных условий репара-
тивной регенерации с отсроченным сопоставлением 
отломков в эксперименте приводит к формированию 
ложного сустава на 50-е сутки исследования [12–14].

Исследованиями показано, что гормоны щито-
видной железы положительно влияют на гомеостаз 
и репаративную регенерацию костной ткани, ускоряя 
рост костей и процессы консолидации [1, 2, 6]. 

В малых количествах, близких к физиологи-
ческим, гормоны щитовидной железы оказывают 
анаболическое действие на все ткани организма, в 
средних и больших количествах вызывают энерге-
тический дефицит (термогенный эффект) и усиление 
катаболизма. При этом катаболизм преобладает над 
анаболизмом [4].

Факт участия эндокринной системы в ответной 
реакции на механические повреждения общеизве-
стен. Но характер гормональных изменений, которые 
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обусловлены, с одной стороны, патологическими 
нарушениями, а с другой – саногенетическими фак-
торами, ответственными за формирование и стимуля-
цию восстановительных и репаративных процессов, 
изучен недостаточно. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучить влияние нарушенной репаративной 
регенерации на содержание тиреоидных гормонов 
крови в динамике исследования. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Экспериментальное исследование проведено с 
использованием лабораторных животных кроликов 
породы Шиншилла, самцов массой 3  кг, в возрас-
те 6 месяцев. Работа выполнена на базе научного 
отдела экспериментальной хирургии с виварием 
ФГБНУ «ИНЦХТ». Животных содержали в условиях 
вивария при свободном доступе к воде и пище соот-
ветственно нормативам ГОСТа «Содержание экспе-
риментальных животных в питомниках НИИ» (вет. 
удостоверение 238 № 000360 от 30.04.2013 г., служба 
ветеринарии Иркутской области), по утвержден-
ным СОП [7]. Опыты на животных выполнялись в 
соответствии с правилами лабораторной практики 
(GLP), приказ № 708н от 23.08.2010 г. «Об утверж-
дении правил лабораторной практики»; правила-
ми гуманного обращения с животными, которые 
регламентированы «Правилами проведения работ 
с использованием экспериментальных животных», 
утвержденными Приказом Минздрава СССР № 742 
от 13.11.84  г. «Об утверждении правил проведе-
ния работ с использованием экспериментальных 
животных» и №  48 от 23.01.1985  г. «О контроле 
за проведением работ с использованием экспери-
ментальных животных». Исследование одобрено 
локальным этическим комитетом. Все оперативные 
вмешательства проводили в стерильных условиях 
под общим обезболиванием.

Всем животным (n = 12) выполняли модель на-
рушенных условий репаративной регенерации [11]. 
В асептических условиях и под общей анестезией 
животное фиксировали на столике А.И.  Сеченова 
в положении «лежа на спине». После подготовки 
операционного поля (удаление шерстяного покрова, 
обработка кожи раствором антисептика трижды) 
монтировали аппарат внешней фиксации на голень 
левой задней конечности в оригинальной модифи-
кации по схеме: 
���� � �� 4 � ��

¾45 � ���� � �� 4 � ��
¾45 � ��� � �� 4 � ��

¾45 � ����� � �� 4 � ��
¾45  

Далее выполняли остеоперфорацию спицей диа-
метром 1,5  мм и остеоклазию обеих костей голени 
кролика. Клинически отмечали полную подвижность 
костных отломков во всех плоскостях. Сектора чре-
скостного аппарата соединяли, придавая аппарату 
исходное состояние с одномоментным разведением 
на 1 см между средними секторами. Вокруг выхода 
чрескостных элементов накладывали асептические 
повязки. Спустя 14 дней проводили одномоментную 
компрессию до полного сопротивления, после чего 

осуществляли стабилизацию аппарата внешней фик-
сации в этом положении.

Определение показателей гормонов щитовидной 
железы сыворотки крови подопытных кроликов 
проводили в лабораторном отделе Центральной 
научно-исследовательской лаборатории ГБОУ ДПО 
«Иркутская государственная медицинская академия 
последипломного образования» Минздрава России 
(ректор – д.м.н., профессор В.В. Шпрах) совместно со 
старшим научным сотрудником лаборатории к.б.н. 
Л.В.  Зарицкой. Кровь центрифугировали в течение 
20 минут в лабораторной центрифуге ОПН-3, с угло-
вой скоростью 3000 об./мин. Полученную сыворотку 
собирали микропипеткой и замораживали при тем-
пературе –70 °С. 

Исследование всех заготовленных образцов про-
водили в одной серии с использованием стандартного 
набора реактивов.

Показатели гормонов (трийодтиронин (Т3), 
нМоль/л; свободный трийодтиронин (Т3св.), пМоль/л 
(пикограмм на миллилитр); тироксин (Т4), нМоль/л; 
свободный тироксин (Т4св.), пМоль/л) определяли в 
сыворотке крови кроликов ИФА методом.

Забор крови для лабораторных исследований 
проводили у всех кроликов в утренние часы на голод-
ный желудок на 1-е, 15-е, 35-е и 50-е сутки. 

За норму принимали показатели, полученные у 
шести здоровых животных, содержавшихся в одина-
ковых условиях с экспериментальными.

Все  экспериментальные данные иссле -
дований были статистически обработаны с ис-
пользованием программы Statistica (лицензия 
№ AXAR402G263414FA-V) и представлены в виде ме-
дианы с нижним и верхним квартилями (25-й и 75-й 
процентили). Определение значимости различий, 
полученных данных (р) в сравниваемых выборках 
проведено с использованием непараметрических 
методов (критерий Манна – Уитни (U), критерий 
Вилкоксона (W)) [11].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты оценки динамики изменения гор-
монов щитовидной железы в условиях нарушенной 
репаративной регенерации костей голени при 
формировании ложного сустава представлены в 
таблице 1. 

При оценке общего Т3 (рис. 1а) у животных в 
условиях нарушенной репаративной регенерации 
костей голени с формированием ложного сустава 
в динамике исследования нами было выявлено 
существенное снижение показателя с первых 
дней экспериментального исследования,  с 
максимальным снижением на 35-е сутки (pW = 0,02), 
что было существенно ниже нормального значения 
(pU = 0,005), на 50-е сутки отмечали существенный 
рост показателя по сравнению с 35-ми сутками 
(pW  =  0,02); отметим, что показатель сохраняется 
существенно пониженным по сравнению с нормой 
(pU = 0,005).

При оценке свободного Т3 (рис. 1б) нами было вы-
явлено существенное снижение показателя с первых 
дней экспериментального исследования (pU = 0,005), 
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Таблица 1
Динамика гормонов щитовидной железы  

при формировании ложного сустава в условиях нарушенной репаративной регенерации костей голени 
(медиана, квартили)

Показа-
тель Сутки Значение Показа-

тель Сутки Значение Показа-
тель Сутки Значение 

Т3, нМ/л 

1-е 1,58 (1,43–1,73) 

Т4, нМ/л 

1-е 36,86 (36,54–37,10)●; ▲

T4/T3 

1-е 23,29 (21,29–25,80) 

15-е 1,49 (1,34–1,64)●; ▲ 15-е 35,29 (35,04–35,42)●; ○; ▲ 15-е 23,76 (21,21–26,87)● 

35-е 0,83 (0,68–0,98)●; ○; ▲ 35-е 32,93 (32,67–33,22)○; ▲ 35-е 40,09 (33,54–48,01)●; ○; ▲ 

50-е 1,43 (1,30–1,46)○; ▲ 50-е 32,56 (32,48–33,01)▲ 50-е 22,93 (22,25–25,05)○ 

Норма 1,79 (1,72–1,88) Норма 40,31 (39,73–40,92) Норма 22,36 (21,35–23,55) 

Т3св., пМ/л 

1-е 2,12 (2,04–2,23)●; ▲ 

Т4св., пМ/л

1-е 9,24 (8,91–9,51)▲ 

T4св. / T3св.

1-е 4,31 (4,26–4,37)●; ▲ 

15-е 2,96 (2,93–2,98) ●; ○ 15-е 9,58 (8,98–10,48)●; ▲ 15-е 3,23 (3,06–3,51)○; ▲ 

35-е 4,46 (4,38–4,65)●; ○; ▲ 35-е 15,32 (15,06–15,58)●; ○; ▲ 35-е 3,41 (3,25–3,57)●; ▲ 

50-е 3,14 (3,05–3,18)○; ▲ 50-е 15,79 (15,68–16,01)○; ▲ 50-е 5,11 (4,97–5,19)○; ▲ 

Норма 2,86 (2,82–2,91) Норма 19,23 (17,81–20,73) Норма 6,74 (6,21–7,12) 
 

Примечание. • – значимые различия по критерию Вилкоксона по сравнению с последующим показателем (p
W

 ≤ 0,05); ○ – 
значимые различия по критерию Вилкоксона по сравнению с предыдущим показателем (p

W
 ≤ 0,05); ▲ – значимые различия 

по критерию Манна – Уитни при сравнении с показателем нормы (p
U
 ≤ 0,05).
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Рис. 1.  Динамика содержания общего Т3 (а) и свободного Т3 (б) в венозной крови кролика в условиях нарушенной репа-
ративной регенерации костей голени с формированием ложного сустава.
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Рис. 2.  Динамика содержания общего Т4 (а) и свободного Т4 (б) в венозной крови кролика в условиях нарушенной репа-
ративной регенерации костей голени с формированием ложного сустава.
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с подъемом до нормальных значений на 15-е сутки 
по сравнению с первыми сутками (pW = 0,02), выяв-
ленная закономерность сохранялась на 35-е сутки, 
показатель был существенно выше по сравнению с 
нормой (pU = 0,005) и по сравнению с 15-ми сутками 
(pW = 0,02), на 50-е сутки выявляли снижение показа-
теля по сравнению с 35-ми сутками (pW = 0,02), однако 
отметим, что показатель сохранялся существенно 
повышенным по сравнению с нормой (pU = 0,01).

При оценке общего Т4 (рис.  2а) у животных в 
динамике исследования нами было выявлено суще-
ственное снижение показателя с первых дней экспе-
риментального исследования по сравнению с нормой 
(pU  =  0,005), на 15-е и 35-е сутки выявленная зако-
номерность сохранялась, до 50-х суток показатель 
оставался существенно пониженным по сравнению 
с нормой (pU = 0,005). 

При анализе свободной формы Т4 (рис. 2б) нами 
было выявлено существенное снижение показа-
теля с первых суток исследования по сравнению с 
нормой (pU  =  0,005) с существенным повышением 
показателя на 35-е по сравнению с 15-ми сутками 
(pW = 0,002); на 50-е сутки исследования выявленная 
закономерность сохранялась, однако показатель 
сохранялся существенно пониженным по сравнению 
с нормой (pU = 0,04).

При оценке коэффициента Т4/Т3 (рис. 3а) было 
выявлено несущественное повышение показателя 
по сравнению с нормой на первые и 15-е сутки, на 
35-е сутки отмечали существенное повышение коэф-
фициента по сравнению с нормой (pU = 0,005), далее 
показатель снижался, приближаясь к нормальному 
значению (pU = 0,37).

Индекс периферической конверсии (рис.  3б) 
в динамике отмечался снижением к 15-м суткам 
исследования и держался на таком уровне до 35-х 
суток с дальнейшим повышением к 50-м суткам ис-
следования.

Таким образом, нами установлено, нарушен-
ная репаративная регенерация костей голени с 
формированием ложного сустава сопровождается 
нарушением синтеза гормонов щитовидной желе-

зы с угнетением выработки гормона общего Т3 на 
протяжении всего исследования, с максимальным 
понижением на 35-е сутки исследования; отметим 
разнонаправленное поведение выработки гормонов 
Т3 и Т3св. на 35-е сутки, когда отмечали максимальное 
понижение общего Т3 в 2 раза по сравнению с нормой, 
уровень Т3св. повышался в 1,5  раза относительно 
нормы. При оценке выработки гормона общего 
Т4 и Т4св. выявляли угнетение их выработки с 
первых до 50-х суток исследования; отметим 
плавное повышение Т4св. на 50-е сутки. Наиболее 
выраженными проявлениями реакции щитовидной 
железы на нарушенную репаративную регенерацию 
костей голени с формированием ложного сустава 
было выраженное снижение Т3 общего и снижение 
периферической конверсии тироидных гормонов до 
50-х суток исследования.
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