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Актуальность. Скелетные мышцы при остеомиелите могут быть контаминированы инфекционными агентами и 
являться источниками для рецидива заболевания.
Цель. Оценить изменения скелетных мышц в ответ на воздействие постоянного электрического тока после ин-
фицирования интрамедуллярного канала бедренной кости крыс.
Материалы и методы. Исследование выполнено на 20 крысах-самцах линии Wistar, которым в костномозговой ка-
нал бедренной кости вводили бактериальную суспензию S. aureus. Животным первой группы (n = 6) электровоздей-
ствие начинали в день операции, и далее на 2-е, 4-е и 6-е сутки после инфицирования; во второй группе (n = 6) – на 7-е, 
9-е, 11-е и 13-е сутки после инфицирования. Электровоздействие осуществляли при силе тока 150 мкА в течение 1 
мин. Животным контрольной группы (n = 8) электровоздействие не осуществляли. На 21-е сутки после инфициро-
вания проводили гистологические, биохимические, гематологические и микробиологические исследования. 
Результаты. Установлено, что на 21-е сутки после инфицирования в интрамедуллярном канале бедренной кости 
Staphylococcus aureus обнаруживался у всех восьми животных группы контроля, в группе 1 – у двух, в группе 2 – у трёх. 
У животных группы контроля отмечена контаминация четырехглавой мышцы бедра. Отмечено, что у животных 
группы 2 в четырехглавой мышце бедра, объём миосимпластов составил 112%, микрососудов – 220%, ядерного 
компонента 209%, эндомизия – 37% от соответствующих параметров группы 1 (р < 0,05). Также у животных группы 
1 активность креатинфосфокиназы в сыворотке крови была выше значений группы 2 на 42% (р < 0,05). У крыс обеих 
групп с электровоздействием отмечено повышение числа тромбоцитов. 
Заключение. Воздействие постоянного электрического тока на бедренную кость подавляет микробную 
активность в мышцах бедра при начале электровоздействия на 7-е сутки после инфицирования. Электровоздей-
ствие может рассматриваться как способ профилактики инфицирования костной и мышечной ткани у пациен-
тов с остеомиелитом.
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Skeletal muscle response to electrical stimulation after infection  
of the intramedullary canal of the rat femur

Ovchinnikov E.N., Stogov M.V., Filimonova G.N., Duryagina O.V., Tushina N.V., Kubrak N.V.

National Ilizarov Medical Research Centre for Traumatology and Ortopaedics
M. Ulyanova Str. 6, Kurgan 640021, Russian Federation

Relevance. Skeletal muscles in osteomyelitis can be contaminated with infectious agents and be sources of disease recurrence. 
Purpose. To evaluate changes in skeletal muscles in response to direct electric current after infection of the intramedullary canal 
of the rat femur. 
Material and methods. The study was performed on 20 male Wistar rats, which were injected with a bacterial suspension of 
Staphylococcus aureus into the bone marrow canal of the femur. In the animals of the first group (n = 6), electrical exposure 
began on the day of surgery and then on the 2nd, 4th, 6th day after infection; in the second group (n = 6) – on the 7th, 9th, 11th, 
13th day after infection. Electrical exposure was carried out at a current of 150 μA for 1 minute. Electric exposure was not carried 
out in the animals of the control group (n = 8). On the 21-st day after infection, histological, biochemical, hematological and 
microbiological studies were performed. 
Results. It was found that on the 21-st day after infection, S. aureus was detected in the intramedullary canal of the femur 
in all eight animals of the control group, in two animals of group 1, and in three animals of group 2. Contamination of the 
quadriceps muscle of thigh was noted in animals of the control group. It was noted that in animals of group 2, the volume of 
myosymplasts in the quadriceps muscle of thigh was 112%, microvessels – 220%, nuclear component – 209%, endomysium – 
37% of the corresponding parameters of group 1 (differences are significant at р < 0.05). Also, in animals of group 1, the activity 
of creatine phosphokinase in the blood serum was higher than the values of group 2 by 42% (р < 0.05). An increase in the number 
of platelets was noted in rats of both groups with electrical exposure. 
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Conclusion. The effect of direct electric current on the femur suppresses microbial activity in the thigh muscles when the electrical 
action begins on the 7th day after infection. Electrical action can be considered as a method for preventing infection of bone and 
muscle tissue in patients with osteomyelitis.
Keywords: osteomyelitis; direct electric current; muscle tissue; experiment.
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Введение

В настоящее время, несмотря на обширный арсе-
нал стратегий лечения, количество заболеваний кост-
но-мышечной системы в России составляет около 2,9 
млн в год, из них примерно 5% приходится на остео-
миелит [1]. У данных пациентов отмечается высокий 
уровень (до 90%) инвалидизации [2]. Сложность лече-
ния данной патологии обусловлена способностью бак-
терий синтезировать биоплёнки, встроенные в матри-
цу полимерных веществ [3], поэтому для профилактики 
и ликвидации биоплёнок помимо антибиотикотера-
пии рассматриваются физические методы лечения, та-
кие как ультразвук, тепловая, световая и электромаг-
нитная энергия [4].

Одним из методов снижения инфицирования кост-
ной ткани при остеомиелите является лечение слабым 
постоянным электрическим током [5]. Показано, что 
использование металлических медицинских имплан-
татов в качестве электродов оказывало антимикробное 
действие, при этом оптимальный режим воздействия то-
ком на патогенную микрофлору составлял 150 мкА в те-
чение 2-3 мин [6]. Имеются экспериментальные дан-
ные, которые демонстрируют, что при остеомиелите, 
вызванном Staphylococcus epidermidis, постоянный элек-
трический ток низкой силы был эффективнее, чем лече-
ние доксициклином [7]. В другой работе после воздей-
ствия током в 200 мкА на металлических имплантатах, 
использованных в качестве электродов, выявлено до-
стоверное снижение числа биоплёнок Propionibacterium 
acnes, чем при использовании цефтриаксона [8]. Анало-
гично, в in vitro исследовании после обработки биопле-
нок S. epidermidis и S. aureus постоянным электротоком 
силой 500 мкА в течение 4 дней, жизнеспособных бак-
терий обнаружено не было [9]. Подача 200 мкА на 4 ча-
са в течение 4 дней уменьшала биопленки Pseudomonas 
aeruginosa, S. aureus и S. epidermidis на тефлоновых или 
титановых дисках [10].

В целом анализ литературы показывает, что боль-
шинство исследований воздействия постоянного низ-
кого тока на моделях остеомиелита направлены на из-
учение его эффективности в части снижения роста ми-
крофлоры непосредственно в костной ткани, тогда как 
особенности его влияния на параоссальные ткани, в том 

числе и на скелетные мышцы, практически не изучены. 
Хотя можно предполагать, что данные ткани при осте-
омиелите могут быть также контаминированы микро-
организмами, являясь, таким образом, источником для 
возможного рецидива остеомиелита. Эти обстоятельства 
послужили основанием для проведения данной работы.

Цель – оценить изменения скелетных мышц в от-
вет на воздействие постоянного электрического тока 
после инфицирования интрамедуллярного канала бе-
дренной кости крыс.

Материал и методы исследования

Исследование выполнено на 20 крысах-самцах 
линии Wistar в возрасте 11-12 месяцев, средней мас-
сой 396 ± 18 г, которым моделировали остеомиелит 
длинной трубчатой кости [11].

Работа была одобрена Локальным этическим ко-
митетом при ФГБУ «НМИЦ ТО имени академика 
Г.А. Илизарова» Минздрава России (протокол № 2 (70) 
от 21.10.2021). Все исследования были выполнены 
в соответствии с требованиями «Европейской кон-
венции по защите позвоночных животных, использу-
емых для экспериментальных и других научных целей» 
(Страсбург, 1986) и Директивы 2010/63/EU Европей-
ского парламента и Совета Европейского союза по ох-
ране животных.

В условиях операционной на проксимальном и дис-
тальном уровне бедренной кости выполняли введение 
двух спицевых фиксаторов. На проксимальном уров-
не спицу вводили интраканально на границе верхней 
и средней трети сегмента. Для введения спицы на пе-
редней поверхности бедренной кости стоматологиче-
ской фрезой формировали трепанационное отверстие 
диаметром 1мм. Спицу для остеосинтеза (d=1 мм) Г-об-
разно сгибали под углом 90º, отступив 7 мм от её конца. 
Далее короткую часть спицы вводили интрамедулляр-
но, на всю длину. Перед введением спицы выполняли 
инфицирование костномозгового канала при помо-
щи одноразового шприца объемом 1 мл. Иглу шприца 
вводили интрамедуллярно на глубину 10-12 мм и осу-
ществляли введение 50 мкл бактериальной суспензии 
S. aureus (коллекционный штамм ATCC 25923), в кон-
центрации 1 × 108 КОЕ. Вторую спицу проводили кон-
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Лабораторные исследования включали биохими-
ческое исследование сыворотки крови, гематологиче-
ские и микробиологические исследования. Кровь для 
исследований забирали из ярёмной вены и сонной ар-
терии при эвтаназии животных. Биохимическое иссле-
дование включало определение концентрации лактата 
и активности креатинфосфокиназы (КФК). Активность 
КФК и концентрацию лактата в сыворотке крови опре-
деляли на автоматическом биохимическом анализаторе 
Hitachi/BM 902 (Япония), используя наборы реагентов 
BioSystems (Испания) и Vital Diagnostic (СПб, Россия).

Гематологическое исследование включало опреде-
ление числа эритроцитов (Эр), лейкоцитов (Лей), тром-
боцитов (ТР), ретикулоцитов (Рет) и концентрацию ге-
моглобина (Hb). Исследование проводили на автома-
тическом гематологическом анализаторе ProCyte Dx 
(IDEXX Lab., Нидерланды).

Материал для микробиологического исследования 
забирали с поверхности короткой части Г-образно изо-
гнутой спицы сразу после её извлечения из костномоз-
гового канала. Отслоение тканей вокруг спицы прово-
дили стерильным инструментом. Посев для выделения 
аэробных и факультативно-анаэробных бактерий про-
изводился на агаре, содержащий 5% крови, желточ-
но-солевой агар и агар Левина. Инкубацию проводили 
при 37°С в течение 24-48 ч, выделяли чистую культуру 
и проводили идентификацию выделенных штаммов.

Статистическая оценка результатов исследования 
включала определение нормальности распределения 
выборок по критерию Шапиро-Уилка. В связи с тем, 
что данные стереологического анализа соответствова-
ли нормальному распределению, их результаты пред-
ставлены в таблице 1 виде средней арифметической 
и стандартного отклонения (М±SD), а оценка значи-
мости отличий между группами проведена с примене-
нием t-критерия Стьюдента для независимых выборок. 
Данные лабораторных исследований распределялись 
по закону отличному от нормального, поэтому они в 
таблицах 2-3 представлены в виде медианы, 1 и 3 квар-
тиля (Ме, Q1-Q3). Статистическую значимость разли-
чий между величинами лабораторных показателей жи-
вотных экспериментальных групп со значениями ин-
тактных животных оценивали с помощью T-критерия 
Манна-Уитни, межгрупповые отличия – с примене-
нием H-критерия Крускелла-Уоллиса. Различия счи-
тали статистически значимыми при р ˂ 0,05. Обработ-
ку данных осуществляли в программе AtteStat 13.1 (Рос-
сия) для MicrosoftExcel. 

Результаты исследования

Результаты исследования показали, что на 21-е сут-
ки после инфицирования в интрамедуллярном канале 
S. aureus обнаруживался у всех восьми животных груп-
пы контроля, в группе 1 – у двух, в группе 2 – у трёх.

В контрольной группе в четырехглавой мышце бе-
дра через 21 сутки после инфицирования наблюдался 

сольно на границе диафиза и дистального метафиза бе-
дренной кости в латеро-медиальном направлении. Ис-
пользовали спицу для остеосинтеза, имеющую рабочий 
конец длиной 7 мм и диаметром 0,6 мм. Спицы соеди-
няли между собой самотвердеющей пластмассой. Фик-
сирующие элементы играли роль электродов при элек-
тровоздействии. 

Выборка животных, разделенная случайным об-
разом, составила 3 группы: две опытных и одну кон-
трольную. В первой группе (группа 1, n = 6) электро-
воздействие начинали в день операции (через 1 час 
после инфицирования) и далее на 2-е, 4-е и 6-е сут-
ки после инфицирования; во второй группе (груп-
па 2, n = 6) – на 7-е, 9-е, 11-е и 13-е сутки после инфи-
цирования. Электровоздействие осуществляли при силе 
тока 150 мкА в течение 1 мин. Животным контрольной 
группы (n = 8) электровоздействие не осуществляли. 
Электровоздействие на кость проводили оригинальным 
прибором «БПМ Стимул» (Россия). Всех крыс выводи-
ли из опыта на 21 сутки после инфицирования.

После эвтаназии проводили гистологическое иссле-
дование четырёхглавой мышцы бедра оперированной 
конечности, лабораторные исследования крови, микро-
биологическое исследование костномозгового канала. 
Дополнительно было выполнено исследование крови 
шести интактных животных. 

Оперативные вмешательства и эвтаназию выполня-
ли под общим наркозом (рометар 2%, 1 мг/кг, Биовета, 
Чехия; золетил 100 – 10 мг/кг, «Virbac Sante Animale», 
Франция). Эвтаназию осуществляли методом декапи-
тации после наркотизирования. 

Для гистологического анализа четырехглавой мыш-
цы бедра иссекали фрагменты мышечной ткани, фик-
сировали в 2% растворе равных объемов глутарового 
и параформальдегида, материал промывали, мельчи-
ли на блоки, дегитратировали в этаноле, пропитывали 
парафином. Срезы изготавливали посредством микро-
тома Bromma-2218, LKB (Швеция), окрашивали гема-
токсилином-эозином по Ван-Гизону. Получение вы-
сококачественных цифровых изображений микропре-
паратов осуществляли посредством АПК Pannoramic 
MIDI II BF (3DHISTECH Ltd., Венгрия) для полно-
цветного сканирования в проходящем свете по техноло-
гии Whole-slide imaging в режиме Extended focus (опция 
«расширенная фокусировка», где сканируются различ-
ные фокальные плоскости с последующим их совмеще-
нием). В программе «Pannoramic CaseViewer», версия 2.4 
(3DHISTECH Ltd., Венгрия) получали изображения 
в формате «Jpeg». Содержание бактерий золотистого 
стафилококка в препаратах оценивали визуально по-
луколичественным методом.

Стереологический анализ оцифрованных изображе-
ний мышц проводили по методу Г.Г. Автандилова, рас-
считывали: объёмную плотность (мм3/мм3) мышечных 
волокон (VVmf), микрососудов (VVmv), эндомизия (VVend) 
и ядерного компонента (VVn); численную плотность 
(мм-2) миосимпластов и микрососудов (NAmf, NAmv).
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фиброз эндомизиального пространнства и миосим-
пласты самых разнообразных профилей и размеров 
(рис. 1). В интерстициальной ткани были характер-
ны картины воспалительной реакции (рис. 1, а), не-
редко визуализировались стафилококки, мигрировав-
шие из интрамедуллярного канала, их многочисленные 
группы (рис. 1, б, в, г), внутримышечные перифери-
ческие нервные стволики, нервно-мышечные верете-
на (рис. 1, д).

В группе 1 в мышечной ткани наблюдались поля 
зрения с фиброзом интерстициальной ткани и разнока-
либерными миосимпластами, в том числе очень мелки-
ми, с ангулярными контурами, а также волокна с вну-
тренними ядрами и с признаками миофагии (рис. 2, а). 
В некоторых перимизиальных сосудах наблюдалось 
спазмирование просвета, фиброз сосудистой стенки 
с утолщением средней и наружной оболочек, наруше-
ние циркулярной ориентации гладкомышечных клеток 
в t.media, другие сосуды с открытыми просветами, без 
патологии оболочек. В группе 2 для мышц чаще была 
характерна нормальная гистоструктура, профили мио-
симпластов отличались полигональностью (рис. 2, б), 
нервно-мышечные веретена, внутримышечные нерв-
ные стволики и перимизиальные сосуды, как правило, 

без особенностей (рис. 2, в). Стафилококки в мышечной 
ткани у животных обеих групп не визуализировались.

Данные стереологического анализа позволили уста-
новить, что объёмная плотность мышечных волокон 
и микрососудов в группе 1 были достоверно снижены 
относительно группы контроля, при этом объёмная 
плотность эндомизия составила 201% (р < 0,05) от пара-
метров контрольной группы (табл. 1). Численная плот-
ность микрососудов и миосимпластов в группе 1 пре-
вышали параметры в контроле, составив 118% (р < 0,05) 
и 110% (р < 0,05), соответственно. 

Объём микрососудов в группе 2 составил 131% от па-
раметра в контроле (р < 0,05). Объёмная плотность сое-
динительнотканного компонента была значимо мень-
ше в группе 2, составив 73% от контрольного параметра 
(р < 0,05). Численная плотность миосимпластов в опыт-
ной группе 2 составила 117% от параметра в контроле 
(р < 0,05). Объёмная доля ядерного компонента в груп-
пе 2 составила 207% от группы контроля, (р < 0,05).

При сравнительном анализе количественных харак-
теристик между группами 1 и 2 установлено следующее. 
В группе 2 объёмная плотность мышечных волокон со-
ставила 112% (р < 0,05), микрососудов – 220% (р < 0,05) 
и эндомизия – 37% (р < 0,05) от соответствующих па-

Рис. 1. Микрофотографии фрагментов парафиновых срезов четырехглавой мышцы бедра опытной конечности крыс в группе контроля, 21 
сутки после инфицирования: Окраска: гематоксилином-эозином, по Ван-Гизону (а). Увеличение: а – × 500; б – × 1000; в – × 700; г – × 2800; 
д – × 450.

а б в

г д

Рис. 2. Микрофотографии фрагментов парафиновых срезов мышц бедра опытной конечности, 21 сутки после инфицирования: а – группа 1;  
б, в – группа 2. Окраска гематоксилином-эозином. Увеличение: а, б – × 500; в – × 1000.

а б

в
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раметров группы 1. Численная плотность микрососудов 
и миоцитов в группе 2 не значимо отличалась от анало-
гичных парамаетров группы 1. Объёмная плотность ядер 
во группе 2 превышала более чем в 2 раза (209%) пара-
метр группы 1 (р < 0,05), что свидетельствовало об ак-
тивизации биосинтетической и пролиферативной ак-
тивности мышечной ткани.

Результаты биохимического исследования сыво-
ротки крови обнаружили, что на 21-е сутки после ин-
фицирования у животных группы 1 была статистически 
значимо повышена активность КФК, как относитель-
ной интактных животных, так и относительно значений 
животных группы 2 и группы контроля (табл. 2). Уро-
вень лактата в группе контроля был выше значений ин-
тактных животных и групп 1 и 2, при этом у животных 
группы 2 обнаружены статистически значимые отличия 
от группы контроля и интактных животных. 

Результаты гематологического исследования выяви-
ли статистически значимое снижение числа эритроци-
тов и уровня гемоглобина, а также рост числа лейкоци-
тов и тромбоцитов у животных всех групп относительно 
группы интактных животных (табл. 3). У крыс группы 
контроля и группы 2 отмечен рост числа ретикулоцитов 
и лейкоцитов относительно интактных животных и жи-
вотных группы 1. Наибольший рост числа тромбоцитов 
отмечен в группах 1 и 2 относительно группы контроля.

Обсуждение

Известно двунаправленное взаимодействие меж-
ду костной и мышечной тканью, поэтому в условиях 

Таблица 1.
Данные стереологического анализа четырехглавой мышцы бедра опытной конечности крыс на 21-е сутки после инфицирования, М ± SD

Показатели
Группы

контроль группа 1 группа 2

Объёмная плотность мышечных волокон (VVmf, мм3/мм3) 0,853±0,009 0,760±0,026 * 0,854±0,010 #

Объёмная плотность микрососудов (VVmv, мм3/мм3) 0,016±0,004 0,010±0,002 * 0,021±0,003 * #

Объёмная плотность эндомизия (VVend, мм3/мм3) 0,103±0,006 0,206±0,025 * 0,075±0,008 * #

Объёмная плотность ядерного компонента (VVn, мм3/мм3) 0,025±0,005 0,024±0,004 0,051±0,005 * #

Численная плотность миосимпластов (NAmf, мм–2) 558,8±23,9 660,0±39,2 * 651,2±20,8 *
Численная плотность микрососудов (NAmv, мм–2) 608,8±19,1 670,0±31,5 * 603,9±20,4

Примечания: статистически значимые (р < 0,05) отличия от группы контроля обозначены *, от группы 1 – #.

остеомиелита, вероятность контаминации параоссаль-
ных тканей может возрастать [12]. В этом плане выпол-
ненное нами исследование обнаружило, что после ин-
фицирования костномозгового канала крыс S. аureus 
в мышечной ткани (группа контроля) выявлялись мно-
жественные очаги скопления стафилококков, сильная 
воспалительная реакция в интерстициальной ткани, 
повышенное разнообразие профилей миосимпластов, 
фиброз эндомизия. Полученные данные согласуются 
с моделью гематогенного остеомиелита, полученной на 
мышах, где в образцах костной и мягких тканей также 
наблюдались воспалительные инфильтраты, бактерии 
локализовались иногда внутриклеточно [13]. В подоб-
ной модели остеомиелита у крыс исследовались изме-
нения морфологии мышечной ткани и активации клю-
чевых членов сигнального пути TGF-β1/Smad, уста-
новлено, что декорин уменьшает образование рубцов 
в мышце посредством ингибирования сигнального пу-
ти TGF-β1/Smad [14].

Отмечено, что в клинической практике при хрони-
ческом остеомиелите методом мультисрезовой компью-
терной томографии мышц патологические признаки 
проявляются увеличением плотности передней больше-
берцовой мышцы в 89,4% случаев, длинного разгиба-
теля пальцев у 84,7%, малоберцовых мышц – у 78,5%, 
и уменьшением плотности головок икроножной мышцы 
у 91,3% пациентов [15]. Также степень поражения па-
раоссальных тканей при остеомиелите оценивают ме-
тодами МРТ- и УЗИ- диагностики [16].

Таким образом, наши данные и данные литературы 
позволяют говорить, что купирование очага инфициро-

Таблица 2.
Данные биохимического исследования сыворотки крови крыс на 21-е сутки после инфицирования, Медиана (Q1-Q3)

Показатели
Группы

интактные контроль группа 1 группа 2

Креатинфосфокиназа 
(КФК, Е/л)

3275
(2922; 3379)

3405
(3003; 3902)

4413 * ♦
(4385; 4804)

3105 #
(2918-3229)

Лактат 
(ммоль/л)

2,27
(2,24; 2,41)

3,33 *
(3,07; 3,62)

2,31 ♦
(2,05; 2,37)

2,04 * ♦
(1,66; 2,17)

Примечания: статистически значимые (р ˂ 0,05) отличия от интактной группы обозначены –  *, от группы контроля – ♦, от группы 1 – #.
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вания в кости не гарантирует полного купирование ин-
фекции, т.к. очагом повторного инфицирования могут 
стать мягкие ткани. В этом плане поиск способов сни-
жения миграции бактерий в мягкие ткани является до-
статочно обоснованным для улучшения качества лечения 
остеомиелита. Примененное нами в этих целях электро-
воздействие констатировало преимущество данного под-
хода, как в части снижения степени инфицирования тка-
ней, так и в части восстановления структуры скелетных 
мышц. При этом оптимальным режимом являлся срок 
начала электровоздействия на 7-е сутки после инфици-
рования, о чем свидетельствуют данные стереологическо-
го анализа мышц и биохимического исследования сыво-
ротки крови. Преимущества отсроченного применения 
электровоздействия нами отмечены ранее при изученнии 
влияния постоянного тока на зону регенерата в услови-
ях дистракции голени по Илизарову, где были получе-
ны данные для передней большеберцовой мышцы [17].

По итогами проведенного исследования важно от-
метить развитие у крыс обеих групп с электровоздей-
ствием изменений, которые можно оценить как небла-
гоприятные – это повышение числа тромбоцитов. Та-
кие изменения требуют коррекции и мониторинга при 
применении постоянного электрического тока.

Заключение

В условиях моделирования остеомиелита установле-
но преимущество отсроченного начала электровоздей-
ствия постоянным током на кость в срок с 7-13 суток 
после инфицирования. Данный метод воздействия мо-
жет рассматриваться как дополнительный способ про-
филактики инфицирования костной и мышечной тка-
ни у пациентов с остеомиелитом. 
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