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АКтУАльНОСть Переломы проксимального отдела плечевой кости чаще встречаются у пожилых людей. Рутин-
ными являются два варианта хирургического лечения таких переломов — первичное эндопро-
тезирование и остеосинтез металлическими фиксаторами. Оба метода у пожилых пациентов 
наиболее эффективны при аугментации проксимального отдела плечевой кости. С этой целью 
используют метилметакрилатный цемент или костные алло-/аутотрансплантаты. Однако часто-
та неудовлетворительных функциональных результатов после оперативного лечения остается 
высокой.

Цель иССлеДОВАНия Разработать аллогенный трансплантат для укрепления проксимального отдела плечевой кости 
при остеосинтезе оскольчатых переломов, сопровождающихся дефицитом костной ткани, обла-
дающий остеокондуктивными свойствами и способный быть носителем биологически активных 
веществ.

МАтеРиАл и МетОДы Для изготовления трансплантата использовали головку, шейку и часть диафиза малоберцовой 
кости кадавера. Формировали трансплантат длиной 6–8 см, который насыщали раствором кол-
лагена. Были прооперированы 10 пациентов с 4-фрагментными переломами проксимального 
отдела плечевой кости. Рентгенографию и компьютерную томографию оперированного сустава 
проводили на следующий день после операции, через 6 недель, 6 месяцев и через год после 
операции. Сроки наблюдения составили от 6 до 18 месяцев.

РеЗУльтАты При оценке остеокондуктивного эффекта в культуре клеток при насыщении трансплантата кол-
лагеном содержание клеток на поверхности кости составляло 5–8 тыс/см2, на образце, пропитан-
ном плазмой и насыщенном факторами роста — 16–18 тыс/см2. Исследуемые костные трансплан-
таты были биосовместимы и не токсичны для культуры фибробластов. На поверхности костного 
трансплантата без коллагена происходила адгезия минимального количества клеток. После 
насыщения трансплантата коллагеном увеличивалась адгезивная активность клеток на костном 
матриксе, что свидетельствует о наличии остеокондуктивного эффекта. Добавление плазмы, на-
сыщенной факторами роста, способствовало увеличению количества прикрепленных клеток, по-
этому трансплантат может применяться как носитель биологически активных веществ.
У всех пациентов (кроме одного с несросшимся переломом) при контрольной рентгенографии 
в послеоперационном периоде не выявлено вторичного варусного смещения головки плечевой 
кости.

ЗАКлючеНие Разработанный трансплантат не токсичен, не обладает иммуногенностью, имеет более выражен-
ные остеокондуктивные свойства по сравнению с нативными костными аллотрансплантатами, что 
способствует его заселению клетками. Применение такого трансплантата в клинической практи-
ке позволяет добиться сращения перелома и предотвратить вторичное смещение отломков.
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ВВеДеНие

Наиболее тяжелые, многооскольчатые переломы 
проксимального отдела плечевой кости обычно встре-
чаются у пожилых людей. Это обусловлено рядом фак-
торов, одним из которых является изменение костной 
ткани, что дополнительно затрудняет выбор эффек-
тивного и безопасного метода хирургического лечения 
[1, 2].

В настоящее время распространены два вариан-
та хирургического лечения таких переломов — это 
первичное эндопротезирование и остеосинтез метал-
лическими фиксаторами. Главным недостатком 
первичного эндопротезирования является большое 
количество неудовлетворительных функциональных 
результатов [3]. Наиболее популярный и эффектив-
ный вид остеосинтеза при многофрагментных пере-
ломах проксимального отдела плечевой кости — это 
остеосинтез пластинами с угловой стабильностью [4]. 
Плохое качество кости у пожилых пациентов и дефи-
цит костной ткани после перелома, когда головка пле-
чевой кости выглядит как яичная скорлупа, затрудняют 
как репозицию, так и фиксацию отломков. Не улучша-
ет ситуацию и нарушение кровоснабжения головки 
[5]. Доля вторичного варусного смещения отломков, 
связанного с неудовлетворительной фиксацией и про-
резыванием винтов, связанного с коллапсом головки 
из-за асептического некроза, может достигать 49% [6].

С целью укрепления губчатой кости, улучшения 
фиксации применяют аугментацию проксимального 
отдела плечевой кости. По данным некоторых авторов 
функциональные результаты после остеосинтеза с ауг-
ментацией превосходят функциональные результаты 
после первичного эндопротезирования при тяжелых 
переломах проксимального отдела плечевой кости [3].

Первый вариант — это аугментация метилметак-
рилатным цементом [7]. К недостаткам этого способа 
можно отнести: нагревание цемента до высоких тем-
ператур при полимеризации, что увеличивает риск 
развития некроза костной ткани, токсичность, отсут-
ствие биорезорбции.

Второй наиболее популярный на сегодняшний 
день способ аугментации — это использование транс-
плантата из диафизарной части малоберцовой кости, 
который также обладает рядом недостатков [8]. При 
использовании аутологичного трансплантата увеличи-
вается время операции, и пациент получает дополни-
тельную травму [9]. Этот трансплантат состоит из труб-
чатой кости, которая не обладает остеокондуктивным 
эффектом, плохо деградирует. Даже через 2 года после 
операции при рентгенографии она видна так же четко, 
как и сразу после операции. Трубчатая кость не может 
служить носителем биологически активных веществ. 
Некоторые публикации говорят, что применение таких 
трансплантатов не приводит к улучшению функцио-
нальных и рентгенологических результатов [10].

Цель: разработать аллогенный трансплантат для 
укрепления проксимального отдела плечевой кости 
при остеосинтезе оскольчатых переломов, сопровож-
дающихся дефицитом костной ткани, обладающий 
остеокондуктивными свойствами и способный быть 
носителем биологически активных веществ.

МАтеРиАл и МетОДы

Для изготовления трансплантата использовали 
головку, шейку и часть диафиза малоберцовой кости 
кадавера. Малоберцовую кость забирали от донора 

тканей не позднее 24 часов с момента смерти в соот-
ветствии с законом РФ от 22.12.1992 № 4180-1 «О 
трансплантации органов и (или) тканей человека» и 
хранили во время карантина при температуре минус 
40°С. После подтверждения безопасности биомате-
риала из малоберцовой кости выпиливали фрагмент, 
включающий головку, шейку и часть диафиза, общей 
длиной 6–8 см. Кортикальный слой трансплантата, по 
нашему мнению, укрепляет зону перелома, а губчатое 
вещество служит проводником для восстановления 
костной ткани головки плеча. Для ускорения процес-
са ремоделирования аллотрансплантата кости при 
сохранении прочностных характеристик уменьшали 
его массу путем формирования сквозных отверстий 
сверлом диаметром 2 мм на расстоянии 3–5 мм друг 
от друга. Такой подход позволял создать дополнитель-
ные ниши для заполнения раствором коллагена I типа. 
Насыщение раствором коллагена применялось для 
повышения остеокондуктивных свойств трансплан-
тата. Заготовку костного трансплантата пропитывали 
0,7–0,8% раствором аллогенного коллагена I типа путем 
многократного центрифугирования. Трансплантат, 
пропитанный раствором коллагена, лиофилизировали 
и стерилизовали гамма-лучами. После лиофилизации 
раствор коллагена превращался в губку, которая запол-
няла и сформированные отверстия, и межтрабекуляр-
ные пространства головки малоберцовой кости. 

С целью оценки остеокондуктивного эффекта и 
биосовместимости трансплантата в лунки шестилу-
ночного планшета “Costar” помещали фрагменты кост-
ного трансплантата без коллагена (контроль), костного 
трансплантата с коллагеновой губкой (опыт 1) и кост-
ного трансплантата с коллагеновой губкой, пропитан-
ного плазмой, насыщенной факторами роста (опыт 2). 
К этим фрагментам добавляли суспензию фиброблас-
тов человека в среде DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle 
Medium — базальная среда для поддержки роста раз-
личных клеток млекопитающих) с 10% эмбриональной 
сывороткой крупного рогатого скота “Gibco” из расчета 
150х103 клеток на лунку и инкубировали при темпера-
туре +37°С в условиях CO2-инкубатора с концентраци-
ей CO2 — 5%. Через 3 суток для подсчета клеток на дне 
лунки и определения их адгезии на трансплантате в 
лунки вносили раствор трипофлавина и проводили 
микроскопическое исследование фрагментов с помо-
щью флуоресцентного микроскопа Nicon Eclipse 80i 
при увеличении х50 и х200.

После оценки трансплантата на биосовместимость 
и с разрешения этического комитета (протокол № 3-
19 от 19.08.2019) нами оперированы 10 пациентов с 
4-фрагментными переломами проксимального отдела 
плечевой кости (по Neer 1970). Возраст пациентов — от 
35 до 88 лет. У всех перелом развился в результате низ-
коэнергетической травмы — падения на ровной поверх-
ности. Среди пациентов было 2 мужчин и 8 женщин. 
Всем произведен остеосинтез проксимального отдела 
плечевой кости пластиной “Philos” (De Puy-Synthes). 
Во время операции аугментировали проксимальный 
отдел плечевой кости разработанным транспланта-
том. Перед применением проводили регидратацию 
трансплантата физиологическим раствором в течение 
15 минут. После этого трансплантат вводили в кост-
номозговой канал плечевой кости со стороны пере-
лома таким образом, чтобы головка трансплантата 
заполняла собой дефект головки плечевой кости. При 
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необходимости головку трансплантата формировали 
кусачками Листона. После установки трансплантата 
проводили репозицию отломков и фиксацию пласти-
ной и винтами.

Рентгенографию оперированного сустава в пря-
мой проекции проводили на следующий день после 
операции, через 6 недель, 6 месяцев и через год после 
операции. При оценке рентгенограмм определяли и 
сравнивали величину угла между головкой и диафизом 
плечевой кости в динамике. В те же сроки выполняли 
многосрезовую компьютерную томографию, оцени-
вали наличие границы между трансплантатом и собс-
твенной костью, динамику уменьшения толщины диа-
физарной части трансплантата, качество собственной 
кости, признаки перестройки трансплантата.

Сроки наблюдения — от 6 до 18 месяцев после опе-
рации.

Из 10 оперированных пациентов в одном случае 
через 9 месяцев после операции сращения перелома 
не наступило, в связи с чем выполнили эндопротези-
рование плечевого сустава реверсивным эндопроте-
зом. Удаленный фрагмент плечевой кости (головку), 
содержащий трансплантат, исследовали морфологи-
чески для оценки ремоделирования костной ткани. 

Головку плечевой кости распилили. После фикса-
ции материала в 10% растворе нейтрального форма-
лина, декальцинации и заливки в парафин срезы окра-
шивали гематоксилином и эозином, пикрофуксином 
по Ван Гизону и по Маллори. 

РеЗУльтАты и ОБСУжДеНие

При оценке остеокондуктивного эффекта в культу-
ре клеток выявлено, что на 3-и сутки культивирования 
фибробласты человека на контрольных образцах кос-
тных трансплантатов (не насыщенных коллагеном) 
практически не выявлялись (рис. 1А). В то же время на 
образцах комбинированного трансплантата, насыщен-
ного коллагеном (опыт 1) содержание прикрепленных 
клеток на поверхности кости составляло 5–8 тыс/см2 
(рис. 1В). На образце, пропитанном плазмойи и насы-
щенный факторами роста (опыт 2) содержание при-
крепленных клеток на поверхности кости составляло 
16–18 тыс/см2 (рис. 1С). Одновременно с этим во всех 
лунках количество прикрепленных клеток на пластике 
(вне кости) составляло 18–20 тыс/см2, то есть наличие 
костных трансплантатов в культуральных лунках не 
влияло на жизнеспособность фибробластов человека. 
Также не было выявлено увеличения числа деформи-
рованных или апоптотических клеток. 

Рис. 1. Колонизация фибробластами трансплантатов костной ткани. А — костный трансплантат (контроль); В — 
комбинированный костный трансплантат, насыщенный коллагеном первого типа (опыт 1); С — комбинированный костный 
трансплантат, пропитанный плазмой, насыщенной факторами роста (опыт 2) 
Fig. 1. Colonization of bone grafts by fibroblasts. A — bone graft (control); B — combined bone graft saturated with the type 1 collagen (experiment 1); 
C — combined bone graft impregnated with plasma saturated with growth factors (experiment 2)

А В С

Таким образом, исследуемые костные транспланта-
ты были биосовместимы и не токсичны для культуры 
фибробластов. На поверхности костного транспланта-
та без коллагена происходила адгезия минимального 
количества клеток, что связано с отсутствием спе-
цифических лигандов адгезии. Насыщение костного 
трансплантата коллагеном I типа способствовало уве-
личению адгезивной активности клеток на костном 
матриксе, что свидетельствует о наличии остеокон-
дуктивного эффекта. Добавление плазмы, насыщен-
ной факторами роста, способствовало увеличению 
количества прикрепленных клеток по сравнению с 
первыми двумя образцами. Это доказывает, что ком-
бинированный трансплантат может с успехом быть 
применен в качестве носителя биологически активных 
веществ.

Из 10 оперированных больных осложнения разви-
лись у 3:

1. У одной пациентки не произошло сращения пере-
лома, что потребовало эндопротезирования плечевого 
сустава. Резецированный фрагмент кости исследован 
гистологически, что описано ниже.

2. В одном наблюдении через 6 месяцев после опера-
ции выявлено прорезывание винта примерно на 1 мм 
за субхондральную пластинку, связанное с умеренным 
коллапсом головки плечевой кости. Клинически это 
никак не проявлялось, и пациентка пока отказывается 
от удаления фиксатора. 

3. В одном случае развилось глубокое нагноение, с 
которым удалось справиться без удаления фиксатора 
и трансплантата. На сращение перелома нагноение не 
повлияло. Перелом сросся. 

Ни в одном случае (кроме пациента с несросшим-
ся переломом) при контрольной рентгенографии в 
послеоперационном периоде не выявлено вторич-
ного варусного смещения головки плечевой кости. 
При контрольной мультиспиральной компьютерной 
томографии (МСКТ) уже через 6 недель после опера-
ции видно, что граница между костной тканью голов-
ки трансплантата и костной тканью головки плечевой 
кости размывается. Через 6 месяцев после операции 
граница между губчатой костью трансплантата и губ-
чатой костью головки плеча уже не определяется, что 
косвенно говорит о перестройке трансплантата, то 
есть об остеокондуктивном свойстве трансплантата. 
Кортикальный слой диафизарной части трансплантата 
через 12 месяцев истончается, что хорошо видно на 
МСКТ-граммах в динамике (рис. 2, 3).
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Рис.2. Рентгенограммы правого плечевого сустава. А — трехфрагментный перелом проксимального метаэпифиза правой 
плечевой кости; В — через год после остеосинтеза пластиной с аугментацией аллотрансплантатом (стрелкой обозначен 
остаток кортикального слоя трансплантата); С — после удаления пластины (через год после операции). Стрелкой обозначен 
остаток кортикального слоя трансплантата 
Fig. 2. Radiographs of the right shoulder joint. A — 3-fragment fracture of the proximal metaepiphysis of the right humerus; B — one year after plate 
osteosynthesis with allograft augmentation (the arrow indicates the residue cortical layer of the graft); C — after removing the plate (one year after the 
operation). The arrow indicates the residue of the graft cortex

Рис. 3. Мультиспиральная компьютерная томография правого плечевого сустава после удаления пластины. А — аксиальный 
срез; В — реформация в сагиттальной плоскости; С — реформация во фронтальной плоскости (стрелкой обозначен остаток 
кортикального слоя трансплантата) 
Fig. 3. Multislice computed tomography of the right shoulder joint after plate removal. A — axial slice; B — saggital reformation; C — front plane 
reformation (the arrow indicates the residue cortical graft layer)

Рис. 4. Зона костного дефекта в области контакта губчатой 
и кортикальной костей. Увеличение х100. А — окраска 
гематоксилин-эозином; В — автофлуоресценция 
коллагеновых волокон. Уровень автофлуоресценции 
соответствует норме
Fig. 4. Zone of the bone defect in the area of contact between the 
spongy and cortical bones. Magnification x100. A — staining with 
hematoxylineosin; B — autofluorescence of collagen fibers. Fluorescence 
level is normal
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При морфологическом исследовании удаленной 
головки плечевой кости она была распилена на фраг-
менты. На распиле видна однородная губчатая кость, 
плотная на ощупь. Ткань аллотрансплантата четко 
дифференцировать от собственной костной ткани не 
удалось. При гистологическом исследовании в облас-
тях, контактирующих с кортикальной зоной, выявля-
лись только трабекулы собственной кости. Трабекулы 
имели нормальную морфологию, интенсивность авто-
флуоресценции коллагеновых волокон в их соста-
ве достигала 30–40 фут-кандел, что соответствовало 
норме (рис. 4). Напротив, в области губчатой кости 
можно было выявить как участки собственной кости 
пациента, так и фрагменты костного транспланта-
та. Некоторые фрагменты трансплантата имели базо-
фильный вид, что позволяло их отличить от нор-
мальных трабекул в проходящем свете. Большинство 
фрагментов трансплантата имели слабо базофильную 
окраску, волокна в их составе не имели выраженных 
повреждений при окраске гематоксилин-эозином. 
Однако люминесцентный анализ показал, что коллаге-
новые волокна трансплантата обладали гораздо более 
низким по сравнению со здоровой костью уровнем 
автофлуоресценции (рис. 5, 6). 

Если в проходящем свете фрагменты транспланта-
та кости были отчетливо различимы, то при анализе 
автофлуоресценции эти области имели очень низкую 
яркость (менее 10 фут-кандел), сопоставимую с фоно-
вым свечением костного мозга, окружающего трабеку-

В С
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лы. На разных препаратах фрагменты трансплантата 
занимали разную долю площади и были включены в 
собственную костную ткань. По нашим наблюдениям, 
в условиях резкой деградации уровень автофлуорес-
ценции коллагеновых волокон, как правило, заметно 
увеличивается и превышает 60 фут-кандел. Однако 
подобных структур с очень высокой автофлуоресцен-
цией в составе волокон трансплантата не выявлено. 
Следует отметить отсутствие клеточной инфильтра-
ции вокруг фрагментов аллогенной костной ткани, 
что свидетельствует об отсутствии развития реакции 
отторжения.

ЗАКлючеНие

Таким образом, разработанный комбинированный 
аллогенный трансплантат из головки малоберцовой 
кости, насыщенный коллагеном I типа, не токси-
чен, не обладает иммуногенностью, при этом имеет 
более выраженные остеокондуктивные свойства по 
сравнению с нативными костными аллотрансплан-
татами, что способствует его заселению клетками. 
Трансплантат может служить носителем биологически 
активных веществ. Применение такого трансплантата 
в клинической практике позволяет добиться сращения 
перелома, предотвратить вторичное смещение отлом-
ков и развитие коллапса головки плечевой кости в 
большинстве случаев.

Рис. 5. Выявление фрагментов костного трансплантата 
в области губчатой кости. Увеличение х100. А — окраска 
гематоксилином и эозином; В — автофлуоресценция 
коллагеновых волокон. Стрелками показаны фрагменты 
трансплантата. В проходящем свете такие трабекулы имеют 
базофильный или слабобазофильный вид, при этом уровень 
их свечения является очень низким
Fig. 5. Identification of bone graft fragments in the area of the cancellous 
bone. Magnification x100. A — staining with hematoxylin and eosin; 
B — autofluorescence of collagen fibers. Arrows show the fragments of the 
graft. In transmitted light, such trabeculae have a basophilic or weakly 
basophilic appearance, while their luminescence level is very low

Рис. 6. Выявление фрагментов костного трансплантата 
в области губчатой кости (другой участок головки). 
Увеличение х100. А — окраска гематоксилином и 
эозином; В — автофлуоресценция коллагеновых волокон. 
Стрелками показаны фрагменты трансплантата. В 
проходящем свете такие трабекулы имеют базофильный 
или слабобазофильный вид, при этом уровень их свечения 
является очень низким
Fig. 6. Identification of bone graft fragments in the area of the cancellous 
bone (the other part of the head). Magnification x100. A — staining with 
hematoxylin and eosin; B — autofluorescence of collagen fibers. Arrows 
indicate graft fragments. In transmitted light, such trabeculae have 
a basophilic or weakly basophilic appearance, while the level of their 
luminescence is very low
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The First Experience of Using the Developed Modified Allogenic Bone Grafts in the 
Surgical Treatment of Patients With Severe Fractures of the Surgical Neck of the 
Humerus
A.Y. Vaza*, A.M. Fain, N.V. Borovkova, I.E. Galankina, M.S. Makarov, O.A. Zabavskaya, R.S. Titov, L.N. Ziminа, 
G.A. Nefedova, V.B. Bondarev, A.S. Mironov, I.N. Ponomarev
Trauma and Orthopedics Department
N.V. Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine of the Moscow Health Department
3 B. Sukharevskaya Sq., Moscow, 129090, Russian Federation

* Contacts: Aleksandr Y. Vaza, Leading Researcher, Department of Emergency Trauma of the Musculoskeletal System, N.V. Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine. 
Еmail:  vazal@inbox.ru

BACKGROUND Fractures of the proximal humerus are more common in older adults. Two options for surgical treatment of the same fractures are routinely 
performed — primary arthroplasty and osteosynthesis with metal fixators. Both methods are most effective in elderly patients for augmentation of the proximal 
humerus. For this purpose, methyl methacrylate cement or bone allo-/autografts are used. However, the incidence of unsatisfactory functional results after surgery 
remains high.
AIM OF STUDy To develop allogeneic graft to strengthen the proximal humerus in the osteosynthesis of a comminuted fracture with a lack of bone tissue which 
has osteoconductive properties and capable of being a carrier of biologically active substances.
MATERIAl AND METHODS The head, neck and portion of diaphysis of a fibula of a cadaver were used for a graft. The graft 6–8 cm long was formed and 
saturated with a collagen solution. Ten patients with 4-fragment fractures of the proximal humerus underwent surgery. X-rays and computed tomography of 
the operated joint were performed the day after surgery, and then, 6 weeks, 6 months, and one year after the surgery. The follow-up period ranged from 6 to 18 
months.
RESUlTS When evaluating osteoconductive effect in cell culture during saturation with collagen, the content cells on the surface of bone was 5–8 thousand/cm2 
and 16–18 thousand/cm2 on the sample, saturated with plasma and growth factors. The studied bone grafts were biocompatible and non-toxic for fibroblast 
culture. On the surface of the bone graft without collagen adhesion  of minimum number of cells occurred. After saturation of the graft with collagen, the adhesive 
activity of cells on the bone matrix increased, which indicated the presence of an osteoconductive effect. The addition of plasma saturated with growth factors 
promoted an increase in the number of adhered cells; therefore, the graft can be used as a carrier of biologically active substances.
Postoperative X-ray didn’t reveal secondary varus displacement of the head in any patient (except for ununiformed fracture case).
CONClUSION The developed graft is non-toxic, does not possess immunogenicity, has more pronounced osteoconductive properties in comparison with native 
bone allografts, which contributes to its colonization with cells. The use of such a graft in clinical practice makes it possible to achieve healing of the fracture 
and prevent secondary displacement of fragments.
Keywords: shoulder joint, proximal humerus fractures, allograft
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