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В работе рассмотрены в хронологическом порядке названия, предложенные различными исследователями за более 
чем полуторовековое изучение феномена остеоцитарного ремоделирования (халестерез, онкоз с трипсином, островки 
базофильной субстанции, зона диффузии, области промежуточной резорбции, пазушный тип резорбции, жидкая кость, 
остеоцитарный остеолиз, остеоциты остеобластического типа, остеоциты остеокластического типа, периостеоцитарная 
резорбция, лакунарные соты, кальциолиз, цементолиз, остеоцитарное ремоделирование). К настоящему времени сделан 
большой шаг в развитии функциональной морфологии этого феномена, и очерчен конкретный круг проблем, решение 
которых позволят качественно развить концепцию остеоцитарного ремоделирования. Настало время провести систе-
матизацию известных фактов и на этой основе определить дальнейшие пути экспериментально-теоретических иссле-
дований, направленных на разработку и внедрение методов оценки остеоцитарного ремоделирования в клинической 
практике. 
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OSTEOCYTIC REMODELING: QUESTION HISTORY, MODERN REPRESENTATIONS 
AND POSSIBILITIES OF THE CLINICAL ESTIMATION
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The article discusses in a chronological order the terms used by different researchers during over 150 years to describe 
the phenomenon of osteocytic remodeling (halisteresis, oncosis with trypsis, Inseln von basophiler Substanz, zone of diffusion, 
intermediate resorption areas, sinus type of resorption, liquid bone, osteocytic osteolysis, osteocytes of osteoblastic type, osteocytes 
of osteoclastic type, resorption periosteocytaire, nid d’abeilles, calciolysis, cementolysis, osteocytic remodeling). According to 
the authors’ opinion a big step forward has been made in developing functional morphology of this phenomenon and defining the 
circle of problems, which being solved will allow further qualitative development of osteocytic remodeling concept. The time has 
come to systematize the known facts, and basing on its results to outline further directions of experimental-theoretical studies 
aimed at elaboration of methods of osteocytic remodeling and their implementation in clinical practice. 
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Согласно принципам цитофизиологии мле-
копитающих, типы клеток выделяют на основе 
их функциональных характеристик. Например, 
остеокласты – уникальные клетки, резорби-
рующие костную ткань, а остеобласты – про-
дуцирующие костный матрикс. В то же время, 
остеоциты, составляющие 90–95% всей массы 
костных клеток, являются тем редким исключе-
нием, когда тип клеток выделен не на основании 
характеристических функций, а соответственно 
их положению в костном матриксе [39, 40]. Эта 
ситуация отражает представления об остеоци-
тах как метаболически низкоактивных «клет-
ках наполнителях» костной ткани. Однако в по-
следнее десятилетие эта ситуация кардинально 
меняется в результате взрывного роста исследо-

ваний, посвященных молекулярной биологии и 
функции остеоцитов.

В результате в современной остеологии нача-
ли доминировать представления о том, что осте-
оциты, обладая механосенсорной функцией [8, 
25–27, 43, 59], регулируют вектор активности 
остеобластов и остеокластов [7, 40, 41], а также 
участвуют в метаболизме фосфата и кальция, 
поддерживая параметры гомеостаза в организ-
ме [47, 48, 64] путем ремоделирования перила-
кунарного матрикса [41]. В последние годы от-
крыты новые удивительные функциональные 
возможности остеоцитов. Показано, что они 
являются эндокринными клетками, секретируя 
фактор роста фибробластов 23, для которого 
клетки-мишени расположены не только на по-
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верхности кости, но и в других органах и тканях 
(почках, мышцах и др.) [41, 51, 52]. В целом вы-
шеизложенное позволяет утверждать, что жиз-
неспособность и функциональная активность 
остеоцитов имеют узловое значение не только 
для сохранения структурно-функциональной це-
лостности скелета, но и организма в целом.

Отмеченный выше рост внимания к молеку-
лярной биологии и функции остеоцитов вызван 
разочарованием клиницистов результатами ме-
дикаментозного лечения костной патологии и, в 
первую очередь, остеопоротического синдрома 
[12]. Для подавляющего большинства препа-
ратов, используемых с этой целью (гормонов, 
цитокинов, бифосфанатов и др.), прямыми или 
опосредованными клетками-мишенями явля-
ются остеобласты и остеокласты [44, 46, 53]. 
Однако широкое использование во всем мире 
этих лекарств показало их относительно низ-
кую клиническую эффективность, а обещанный 
фирмами производителями социально-эконо-
мический эффект не был достигнут [12].

В связи с вышеизложенным необходимо от-
метить, что попытки рассматривать остеоциты 
как многофункциональные клеточные элемен-
ты скелета имеют более чем вековую историю. 
Впервые внимание к ним привлек в 1864 г. C. 
Gemenbauer [54], предположивший, что не 
только остеобласты, но и остеоциты обладают 
секреторными функциями, а в 1881 г. A. Rigal и 
W. Vignal допустили возможность литического 
влияния последних на окружающий матрикс 
[60]. Однако, как подчеркивает L.F.  Belanger 
[38], авторы располагали не фактами, а вы-
дающимся предвидением роли остеоцитов в 
обмене окружающего их межклеточного веще-
ства. Последующие исследования отдельных 
энтузиастов обеспечили прирост фактов, под-
тверждающих это предвидение. Тем не менее, 
большинство специалистов отнеслось к ним 
скептически. В этой связи очень точно и образ-
но высказался L.F. Belanger [38], отметив, что 
идея бессимптомной резорбции остеоцитами 
окружающего их матрикса, имеющей разно-
образные формы, возникла у нескольких иссле-
дователей. Однако этот тип резорбции является 
«скромной гостьей, зачастую трудно распозна-
ваемой под ее многогранными одеждами». 

В результате этого разнообразия форм за бо-
лее чем полуторавековой период изучения вли-
яния остеоцитов на окружающие их структуры 
данный феномен получил несколько названий. 
Различия в терминологии создали дополни-
тельные трудности для специалистов, интере-
сующихся ролью остеоцитов в поддержании 
структурно-функциональной целостности ске-
лета. Детальный анализ доступной литературы 

показал, что основная масса публикаций посвя-
щена или литической, или синтетической функ-
ции остеоцитов.

Литическое действие остеоцитов 
на окружающий матрикс

В 1857 г. H.F. Kilian выдвинул концепцию 
«халистереза» (халистерез или галистерез 
(halisteresis) – лишение соли), согласно которой 
существует возможность потери кальция жи-
вой костной тканью без обязательного и одно-
временного ее разрушения [56]. Эти представ-
ления доминировали почти до середины XX 
века. Как отмечает А.В. Русаков [21], данная те-
ория является прямым выводом, вытекающим 
из взглядов Р. Вирхова на свойства парапласти-
ческих опорных веществ как неживых, чисто 
пассивных образований. В результате возникли 
представления, что мертвый субстрат может 
пропитываться известковыми солями и терять 
их всецело в зависимости от активности окру-
жающих клеток, т.е. остеоцитов.

В 1910 г. гипотезу о роли остеоцитов в об-
мене костной ткани сформулировал F.V. von 
Recklinghausen, назвав наблюдаемый феномен 
онкоз с трипсином (oncosis with trypsis) [38]. Этот 
патолог связал присутствие больших остеоци-
тов с развитием рахита и остеомаляции у лю-
дей. L.F. Belanger, ссылаясь на его работу, пишет: 
«Термин онкоз означает опухоль. Простая опу-
холь остеоцита немыслима в его твердой обо-
лочке. По этой причине F.V. von Recklinghausen 
говорил об онкозе с трипсином, впервые точно 
указывая на процесс перицеллюлярного пере-
варивания» [63]. В последующем ряд авторов 
и, в первую очередь, H. von Kind [65] показали, 
что этот феномен носит общий характер и воз-
никает не только при рахите и остеомаляции.

В 1927 г. C. Zawisch-Ossenitz [66], проводя 
морфологические исследования, нашел остров-
ки базофильной субстанции (Inseln von basophiler 
Substanz), чаще встречающиеся в незрелой кост-
ной ткани. Аналогичные островки базофилии 
1954 г. выявил E.B. Ruth [61, 62] назвав их об-
ластями промежуточной резорбции (intermediate 
resorption areas). Автор исследовал самок крыс, 
содержащихся во время кормления молоком 
приплода на диете без кальция, а также крыс, пи-
тающихся зернами душистого горошка (Lathyrus 
odoratus), и установил, что подобные островки 
наблюдаются чаще в метафизарных трабекулах. 
Подобные изменения матрикса возникают око-
ло периферических групп лакун или окружают 
отдельную лакуну. E.B. Ruth рассматривал эти 
островки как результат специфической реакции 
между элементами костной ткани и неизвестной 
переносимой кровью остеоцитарной субстанции.
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В 1935 г. J. Achard опубликовал [24] крайне 
важные для понимания функциональной роли 
остеоцитов данные, показав, что в пластинча-
той кости вокруг этих клеток существуют зоны 
диффузии (zone of diffusion) или клеточный 
ореол (zellhöfe). Они лучше визуализируются 
при использовании гематоксилина-эозина. По 
мнению автора, различная величина этих кле-
точных ореолов отражает различие изменений 
композиции фаз и физико-химических свойств 
матрикса окружающего остеоциты, то есть его 
комплексную реакцию. Аналогичные зоны вы-
явлены также в основной субстанции дентина. 
Согласно концепции J. Achard. «зоны диффу-
зии» являются эквивалентом «кислотности» 
перицеллюлярного вещества. Эта гистологиче-
ская картина демонстрирует степень (от мак-
симальной к минимальной) кальцификации 
основной субстанции костной ткани вблизи 
клетки. Автор считал этот ореол гистологиче-
ским эквивалентом дальности действия живой 
клетки на ее окрестности.

Для понимания механизма литического дей-
ствия остеоцитов необходимо отметить сфор-
мулированные в 1959 г. А.В. Русаковым [21] 
теории резорбции пазушного типа и жидкой ко-
сти. Согласно первой, резорбция костной ткани 
может происходить без участия остеокластов. 
В участках, где возникает подобный процесс, 
наблюдается нарушение межклеточных связей 
остеоцитов, которые превращаются в клетки, 
имеющие бластные характеристики. В даль-
нейшем такие клетки быстро исчезают. Автор 
наблюдал этот процесс не только при патоло-
гии, но и в нормальных костях, хотя и не столь 
отчетливо. А.В. Русаков подчеркивает, что раз-
ница между нормальным и патологическим 
пазушным растворением костного вещества 
заключается в интенсивности и распространен-
ности процесса. В физиологических условиях 
оно менее заметно на фоне обычного остеокла-
стического разрушения костной структуры. 

А.В. Русаков [21] также является автором 
смелой и оригинальной теории «жидкой ко-
сти» как первой стадии любой ее резорбции. 
Согласно этой концепции, вещество кости, то 
есть обе его фазы (минеральная и органиче-
ская), вначале разжижаются и только после 
этого удаляются через костные каналы. Он от-
клонял возможность халистереза и полагал, что 
минеральное и органическое вещества резорби-
руются одновременно.

F. Bohatirchuk [39] назвал этот тип резорб-
ционного процесса кальциолиз (calciolysis) вы-
делив две его стадии.

Начальная стадия кальциолиза. Гистологически 
структурные изменения отсутствуют, возможна 

небольшая метохромазия в периостеоцитарных 
зонах, более проницаемых для рентгеновских лу-
чей (снижение минерализации).

Стадия развития кальциолиза – остеолиз. 
Гистологически выявляются различная степень 
метохромазии в пределах пораженной области и 
увеличенные остеоцитарные лакуны, гисторент-
генографически – увеличенные остеоцитарные 
лакуны. Кроме этого, из-за слияния соседних 
остеоцитарных лакун возникают большие по-
лости с нерегулярными границами.

Изучая морфологию слияния лакун, J. 
Duriez [45] отметил, что это одна из стадий пе-
рицеллюлярной резорбции и назвал данный 
морфологический феномен лакунарные соты 
(nid d'abeilles). Автор показал, что первоначаль-
но происходит расширение лакун с наличием 
менее кальцифицированной пограничной зоны, 
чем окружающее вещество. Дальнейшее посте-
пенное расширение лакун приводит к их слия-
нию, что морфологически визуализируется как 
«соты». Это вызвано резорбцией межлакунарно 
расположенного матрикса. Гистологический 
контроль показал постоянное отсутствие остео-
кластов на уровне этих полостей резорбции.

Наиболее детально гидролиз остеоцитами 
окружающего их матрикса исследовал в 60-ые 
годы XX века Leon Belanger [30–36, 38]. Автор 
назвал этот феномен остеоцитарный остеолиз 
(osteocytic osteolisis), включив в данное понятие 
морфологические характеристики локального 
остеоцит-контролируемого типа резорбции, не 
зависящие от остеокластов и имеющие отноше-
ние к гомеостазу кальция в организме. Этот же 
феномен, развивающийся в зубах на цементо-
дентиновом стыке L.F. Belanger назвал цемен-
толиз (cementolysis) [27, 38]. В кости процесс 
остеоцитарного остеолиза характеризуется ме-
тохромазией вещества больших, зрелых остео-
цитов и потерей органических и минеральных 
элементов вокруг клетки. Данное явление свя-
зано с большими остеоцитами, которые при сти-
муляции паратгормоном продуцируют кислые 
полисахариды и протеолитические ферменты. 
По времени это совпадает с изменением плот-
ности минеральных и органических фракций 
матрикса, окружающего остеоцит. Показано, 
что существует минимально необходимое ко-
личество гормона и минимально требуемое вре-
мя для формирования этих перицеллюлярных 
сдвигов. Этот же феномен J. Duriez с соавторами 
[45] назвали периостеоцитарное резорбционное 
разрушение (la resorption ou lyse periosteocytaire), 
подчеркивая, что по сравнению с термином 
«остеоцитарный остеолиз» предлагаемое ими 
название отражает более точно морфо-функци-
ональную суть процесса.
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В 2006 г., используя современные методы ис-
следования, N.E. Lane с соавторами [58] показа-
ли, что периостеоцитарные литические сдвиги 
существенно меняют механические свойства 
кости, а их выраженность отражает особенности 
регуляторно-метаболических влияний. Авторы 
исследовали изменения микроструктуры губ-
чатой кости 6-месячных мышей самцов, полу-
чавших преднизолон, и самок после овариоэк-
томии и показали, что размер лакун остеоцитов 
у мышей, получавших преднизолон, увеличен. 
Кроме этого наблюдалось уменьшение модуля 
упругости вокруг лакун и «ореол» гипоминера-
лизации матрикса, окружающего эти лакуны. 
Это снижение минерализации достигало 40%. 
Полученные данные, по мнению авторов, сви-
детельствуют, что преднизолон прямо влияет 
на остеоциты, ведя к модификации среды их 
микроокружения, и вызывает высоко локализо-
ванные изменения свойств материала кости, что 
влияет на риск перелома. Удивительно, но этот 
феномен N.E. Lane с соавторами не наблюдали в 
контроле и у эстроген-дефицитных мышей.

Формирование остеоцитами 
перилакунарного матрикса

Развитие в последние десятилетия иммуно-
химических, цитохимических и генетических 
методов позволило определить компоненты 
органического матрикса, синтезируемые остео-
цитами при его реконструкции в перицеллю-
лярной зоне. В результате установлено, что эти 
клетки продуцируют коллаген тип I, фибронек-
тин, остеопонтин, остеонектин, остеокальцин, 
костный сиалопротеин, фибронектин, витро-
нектин, тромбоспондин, дентин матриксный 
кислый фосфопротеин 1, костные морфогенные 
белки 2 и 4, матриксный экстрацеллюлярный 
фосфогликопротеин и фибриллины-1 и -2 [23, 
28, 40, 41, 49, 57].

Собственные экспериментальные данные и 
результаты систематизации исследований других 
авторов позволили нам рассматривать резортив-
ную и синтетическую активность остеоцитов как 
фазовые состояния клетки и объединить их под 
термином остеоцитарное ремоделирование [2].

Остеоцитарное ремоделирование

Первые классические морфологические до-
казательства остеоцитарного ремоделирования 
как единого фазового процесса представил C.A. 
Baud [29] на основании детальных электрон-
номикроскопических исследований. Автор вы-
делил остеоциты остеобластического и осте-
окластического типов (des osteocytes … aspect 
osteoclastique, aspect osteoblastique). Феномен 

интралакунарной резорбции проявляется изо-
бражением лакун, имеющих шероховатый край, 
и остеоцитов, снабженных микроворсинками – 
аналогично остеокластам. Лакуны остеоцитов 
остеобластического типа, формирующих ткань, 
имеют гладкий интралакунарный край, окру-
жающий эти клетки. По мнению автора, резорб-
ционные и синтетические функции остеоцитов 
отражают фазовые изменение активности фи-
зиологических механизмов гомеостатической 
регуляции клеток.

Активность и направленность действия 
остеоцитарного ремоделирования в каждый мо-
мент времени в каждой точке скелета определя-
ются изменениями нейро-гуморальных влия-
ний и механической нагрузки. В процессе этого 
типа ремоделирования происходит трансфор-
мация формы и размеров лакунарно-каналь-
цевого пространства без изменения геометрии 
кости. Остеоцитарное ремоделирование – один 
из элементов иерархически организованных 
механизмов локальной перестройки скелета, 
обеспечивающий, в том числе, устойчивость 
параметров минерального гомеостаза и сопро-
вождающийся существенными локальными 
изменениями минеральной плотности костной 
ткани [2, 13, 16].

В то же время, в клинической практике остео-
цитарному ремоделированию до настоящего 
времени не придается существенного значения. 
Это, в первую очередь, вызвано отсутствием 
общепринятых клинических методов контроля 
функциональной активности остеоцитов. Тем 
не менее, исследования последних лет предпо-
лагают возможность разработки такого метода. 
Рассмотрим эту проблему более детально.

Тестирование остеоцитарного 
ремоделирования в клинической практике

Теоретическое доказательство возможности 
клинической оценки остеоцитарного ремодели-
рования [13] обосновано ранее в результате экс-
периментальных исследований с использовани-
ем изотопных [2, 5, 6, 18, 19], биохимических [2, 
5, 6, 18], методов, а также метода денситометрии 
рентгенограмм [1–4, 6, 18–22]. В дальнейшем эти 
данные подтверждены исследованием практиче-
ски здоровых лиц методом двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии [9–11, 14, 15, 
17]. Эти исследования позволили установить око-
лонедельные колебания локальной минеральной 
плотности костных структур с клинически значи-
мой величиной размаха – 10% и более от исход-
ной величины в конкретном участке скелета [13].

Такой большой размах краткосрочных коле-
баний минеральной плотности в первую оче-
редь ставит вопрос о вкладе в его возникновение 
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механизмов остеокластно-остеобластного ре-
моделирования, который легко определить пу-
тем проведения простых расчетов. Известно, что 
объем костной ткани скелета в среднем состав-
ляет 2,27 л [42], объем одной ремоделирующей 
единицы, возникающей в процессе остеокласт-
но-остеобластного ремоделирования – 0,05 мм3 
[50]. У взрослого человека в течение года фор-
мируется около 3 млн единиц ремоделирования, 
и 1 млн функционирует в скелете одновременно 
[50]. Исходя из этого определим полный объ-
ем, занимаемый всеми функционирующими в 
скелете единицами ремоделирования: 0,05 мм3 × 
1000000 = 50000 мм3. Теперь оценим долю объема 
единиц ремоделирования по отношению к объе-
му костной ткани скелета, учитывая, что 50000 
мм3 соответствуют 0,05 л: 0,05/2,27×100=2,2%. 
Таким образом, доля остеокластно-остеобласт-
ного ремоделирования крайне мала, и даже, если 
предположить, что половину околонедельного 
интервала происходил только синтез остеоблас-
тами костного матрикса, а вторую половину – его 
резорбция остеокластами, эффект 2% колебаний 
минеральной плотности не был бы достигнут, так 
как цикл остеокластно-остеобластного ремоде-
лирования составляет 3 и более месяцев, что зна-
чительно больше околонедельного интервала. 

Учитывая вышеизложенное, представляет-
ся перспективным использование технологии 
двухэнергетической рентгеновской абсорбцио-
метрии в клинической практике для индивиду-
ального (а не среднегруппового) неинвазивного 
локального контроля активности остеоцитарно-
го ремоделирования. Подобный контроль кли-
нически важен, например, в перипротезной зоне 
после эндопротезирования; в околосуставных 
зонах при артрозах и артритах; для оценки со-
стояния различных трансплантатов и др. Кроме 
этого, оценка остеоцитарного ремоделирования 
позволит объективизировать на индивидуаль-
ной основе эффект действия различного рода 
регуляторов и медикаментозных средств при 
лечении остеопоротического синдрома. 
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