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Представлены материалы исследований по конструированию наноматериалов различной тканевой 
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The materials of the studies on engineering nanomaterials for different tissues, performed at RISC ―RTO‖ are presented in 
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Болезни опорно-двигательной системы зани-

мают третье место в структуре всех заболеваний у 

детей и взрослых. В связи с учащением травма-

тизма, а также случаев массовых катастроф и ло-

кальных конфликтов возросло количество тяже-

лых повреждений опорно-двигательной системы, 

зачастую приводящих к временной или постоян-

ной инвалидности. С целью сокращения сроков и 

повышения эффективности лечения больных с 

различными видами повреждений и заболеваний 

органов опорно-двигательной системы сотрудни-

ками Центра ведутся исследования по конструи-

рованию наноматериалов различной тканевой на-

правленности [2, 4, 5].  

Одним из направлений является работа по 

созданию имплантационных наноматериалов 

для возмещения костных дефектов [3]. В ре-

зультате исследований были разработаны три 

схемы получения кальцийфосфатных соедине-

ний (КФС) из костной ткани животных (КФС I, 

II и III), представляющих собой порошкообраз-

ные смеси [6, 7]. Гранулы смеси имеют непра-

вильную форму, острые грани и плотную шеро-

ховатую поверхность, их диаметр составляет от 

100 до 500 мкм. Проведенное элементное кар-

тирование с использованием метода рентгенов-

ского электронно-зондового микроанализа вы-

явило однородное распределение остеотропных 

элементов в составе гранул. 

В представленных ниже экспериментах ис-

пользовали композиционные материалы на основе 

КФС с включением органической составляющей 

костного матрикса (ОМ) и сывороточных поли-

пептидов (СБ). Полученными композиционными 

материалами заполняли дырчатые дефекты в про-

ксимальном метафизе большеберцовой кости и 

плеча экспериментальных животных. К 6-й неделе 

эксперимента в контрольной группе полости де-

фектов перекрывали тени, оптическая плотность 

которых приближалась к плотности мягких тканей 

(рис. 1). Края дефектов были сглажены. При ис-

пользовании имплантационных материалов по-

лости дефектов слабо определялись.  

Результаты экспериментов показали, что соче-

тание КФС с сывороточными полипептидами 

улучшает васкуляризацию регенерата, ослабляет 

иммуногенные и повышает остеокондуктивные 

свойства минерального компонента и активизиру-

ет репаративный остеогенез, что особенно ярко 

выражено в случае применения КФС I. Было уста-

новлено, что полученные нами имплантационные 

наноматериалы являются биодеградируемыми, 

гранулы минерального компонента обладают ос-

теокондуктивными свойствами, а порошкообраз-

ная часть подвергается деградации без выражен-

ной воспалительной реакции, что подтверждается 

морфологическими, биохимическими и гематоло-

гическими исследованиями. 
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Без имплантации 

заполнение области дефекта ретикулофиброз-

ной губчатой костной тканью 

 

КФС I+СБ+ОМ 

зрелая губчатая костная ткань с пластинча-

тыми трабекулами и компактизирующейся 

корковой пластинкой 

КФС II+СБ+ОМ 

незрелая губчатая костная ткань с фрагмен-

тами слабо васкуляризированной рыхлой волок-

нистой соединительной ткани 

КФС III+СБ+ОМ 

преимущественно неоформленная волокнистая 

соединительная ткань 

Рис. 1. Рентгенограммы и гистотопографические целлоидиновые срезы (окраска по Массону) проксимального метафиза 

большеберцовой кости собак на 6-й неделе после создания дефекта 

Для дальнейшего конструирования наномате-

риалов нами были поставлены эксперименты с 

использованием кислоторастворимых компонен-

тов фетальной костной ткани (ФК) животных в 

качестве стимуляторов репаратвного остеогенеза. 

Выделение ФК включало в себя ряд препаратив-

ных процедур, включающих экстракцию, высали-

вание, фильтрацию, диализ, лиофильное высуши-

вание, стерилизацию. Раствор ФК вводили в зону 

роста регенерата по окончании дистракции при 

проведении остеосинтеза по Илизарову. 

Анализ рентгенограмм показал, что в опыт-

ной серии регенерат имел гомогенную структу-

ру с непрерывной корковой пластинкой (рис. 2). 

Морфологические исследования показали, что 

введение в соединительнотканную прослойку 

дистракционного регенерата компонентов из 

фетальных тканей приводит к более раннему 

замещению прослойки, более быстрому разви-

тию перестроечных процессов в регенерате, 

формированию кортикальной пластинки 

(рис. 3). Введение раствора ФК способствовало 

резкому сокращению сроков созревания регене-

рата: в контрольной группе период фиксации 

составлял от 45 до 60 суток, тогда как в экспе-

риментальной – от 7 до 29 суток. 
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Контроль. 
Конец дистракции 

Опыт. 
Конец дистракции 

Опыт. 
Фиксация 7 суток 

Контроль. 
Фиксация 30-45 суток 

Рис. 2. Рентгенограммы собак с введением в регенерат кислоторастворимых компонентов фетальной костной ткани (опыт) 

 

Контроль Опыт 

Рис. 3. Гистотопограммы дистракционных регене-

ратов собак с введением в регенерат кислотораство-

римых компонентов фетальной костной ткани 
(опыт) 

Следующее направление в создании нанома-

териалов − исследование активирующего влия-

ния полипептидных компонентов (ПК) плазмы 

крови на репаративный остеогенез.  

Первоначально нами было исследовано дей-

ствие ПК, выделенных из плазмы крови живот-

ных в период дистракции с помощью последова-

тельного применения процедур высаливания, 

гель-фильтрации, диализа, лиофилизации и сте-

рилизации. Полученный раствор полипептидных 

компонентов плазмы крови вводили в соедини-

тельнотканную прослойку дистракционного ре-

генерата животных-реципиентов после оконча-

ния периода дистракции при проведении остео-

синтеза по Илизарову. Животным контрольной 

группы вводили физиологический раствор. 

Балльная экспертиза рентгеновских снимков, 

учитывающая величину поперечника регенерата, 

высоту соединительнотканной прослойки, ее 

пересечение и замещение трабекулярными теня-

ми, формирование корковой пластинки, костно-

мозговой полости и оптическую плотность реге-

нерата показала достоверно более высокие темпы 

созревания структур регенерата в опытной груп-

пе животных, что было подтверждено компью-

терной денситометрией рентгенограмм (рис. 4). 

Через 3 недели фиксации в контрольной группе 

площадь среднеминерализованной части регене-

рата составляла 63 %, тогда как в опытной – 

75 %. Эксперименты доказали, что роль компо-

нентов плазмы крови заключается в увеличении 

количества очагов минерализации регенерата и 

ускорении темпов его созревания. 

Способ был применен в клинике у 20 боль-

ных, которым проводили удлинение конечностей 

методом полилокального полисегментарного 

остеосинтеза. Компоненты аутоплазмы после 

прекращения дистракции вводили в соедини-

тельнотканную прослойку дистального регенера-

та. Было обнаружено, что темпы минерализации 

дистального регенерата превышали таковую в 

нестимулированном фрагменте (рис. 5). 

Еще одним направлением наших исследова-

ний является изучение возможности коррекции 

дегенеративных и дистрофических процессов в 

ткани хряща. Нами было обнаружено, что низко-

молекулярные полипептиды (НП) экстракта ко-

стной ткани, обладающие гипогликемическими 

свойствами, при внутрибрюшинном введении 

экспериментальным животным способны тормо-

зить пролиферативную активность хондроцитов 

(рис. 6). Доказано уменьшение количества про-

лиферирующих хондроцитов и числа двух- и 

четырехчленных экзогенных групп клеток. Вы-

ключение хондроцитов из пролиферативного 

цикла сопровождалось ускорением их цитодиф-

ференцировки и возрастанием биосинтетической 

активности. Это приводило к приросту высоты 

суставного хряща после введения НП. 
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Рис. 4. Оценка минерализованных структур костного регенерата у собак с введением полипептидных компонентов плазмы 

крови в соединительнотканную прослойку дистракционного регенерата 

 

Рис. 5. Рентгенограммы пациента с введением в соединительнотканную прослойку дистального регенерата модифициро-
ванной аутоплазмы: 1 – перед введением компонентов плазмы крови, 2 – 1 неделя после введения ПК, 3 – 2 месяца фикса-

ции, 4 – после снятия аппарата 
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Рис. 6. Изменения в суставном хряще мышей после 

внутрибрюшинного введения низкомолекулярных 
белков костной ткани 

Эффективность НП исследовали на животных, 

которым моделировали начальные стадии остео-

артроза коленного сустава. Было показано, что 

применение НП в виде внутриартикулярных инъ-

екций восстанавливает механические свойства 

суставного хряща. Восстановление структуры и 

химического состава матрикса хряща сопровож-

далось изменением состава гликозаминогликанов 

и количественным перераспределением фракций 

протеогликанов. Нам представляется особенно 

важным достижением восстановление доли высо-

коагрегированных протеогликанов, прочно свя-

занных с коллагеном. 

В последующих экспериментах изучали дейст-

вие низкомолекулярных полипептидов из плазмы 

крови (НПК), аналогичных костным по физико-

химическим свойствам. Было обнаружено, что 

внутриартикулярное введение НПК также вызы-

вало выключение хондроцитов из пролифератив-

ного цикла, что сопровождалось ускорением их 

цитодифференцировки и возрастанием биосинте-

тической активности. Это приводило к приросту 

высоты суставного хряща в среднем на 20 %. Дан-

ные морфометрии были подтверждены результа-

тами сонографических исследований (рис. 7). 

Одним из актуальных, но мало разработанных 

направлений, проводимых в центре, является по-

иск материалов, способных корригировать мета-

болические изменения скелетных мышц при лече-

нии костной патологии. Первоначально нами об-

наружено, что патологические сдвиги в скелетных 

мышцах удлиняемой конечности связаны с акти-

вацией процессов анаэробной генерации энергии и 

интенсификацией перекисного окисления [1]. При 

этом обменные процессы в мышцах удлиняемой и 

контралатеральной конечностях имели сходные 

изменения метаболических реакций. Однако даль-

нейшие исследования позволили обнаружить, что 

скелетные мышцы обладают значительной гибко-

стью молекулярных механизмов энергообмена. 

Так, в условиях повышенного темпа дистракции 

(3 мм/сут) нами обнаружен феномен активации 

«резервного» механизма энергообеспечения тка-

ни – пентозофосфатного пути окисления (рис. 8). 

Значительные изменения происходят и в со-

кратительном аппарате мышц. Нами было обна-

ружено, что в удлиняемых скелетных мышцах 

изменяются кинетические свойства основного 

сократительного белка – миозина, что показано 

на графике двойных обратных величин для мио-

зиновой АТФ-азы скелетных мышц быстрого и 

медленного типов (рис. 9).  

Оказалось, что константа Михаэлиса миози-

на в удлиняемых мышцах выше, чем в интакт-

ных. Таким образом, кинетические характери-

стики миозина в условиях дозированного удли-

нения мышц изменялись в направлении сниже-

ния сродства к АТФ. Полученные результаты 

являются основанием для направленного воз-

действия на метаболические звенья скелетных 

мышц, нуждающиеся в коррекции. Перспектив-

ным направлением здесь также является исполь-

зование липосомных наночастиц, обеспечи-

вающих точечную доставку биологических ак-

тивных веществ в мышечную ткань. 

 

Рис. 7. Сонограмма коленного сустава со II стадией остео-

артроза до (А) и после (Б) внутриартикулярного введения 

препарата на основе аутоплазмы крови 

Рис. 8. Изменение активности глюкозо-6-

фосфатдегидрогеназы (мккат/мг белка) в передней 

большеберцовой мышце удлиняемой конечности 
собак при различных режимах удлинения 
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Рис. 9. Кинетические кривые (обратные координаты) миозина мышц различного типа интактной и удлинненой конечности 
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