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ÀÊÒÓÀËÜÍÎÑÒÜ. Ñâûøå 10 ìèëëèîíîâ ÷åëîâåê 
â ìèðå ñòðàäàþò îò ñëåïîòû, ñâÿçàííîé ñ ïîìóòíåíè-
åì ðîãîâèöû. Îñíîâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ ðîãîâè÷-
íîé ñëåïîòû îñòàåòñÿ ïåðåñàäêà äîíîðñêîé ðîãîâèöû 
[4]. Â áîëüøèíñòâå ñòðàí ïîòðåáíîñòü â äîíîðñêîé 
ðîãîâèöå â ðàçû ïðåâûøàåò åå íàëè÷èå. Â ñâÿçè ñ ýòèì 
âñå áîëüøóþ àêòóàëüíîñòü ïðèîáðåòàåò ïîèñê àëüòåð-
íàòèâíûõ ìàòåðèàëîâ äëÿ êåðàòîïëàñòèêè. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â êà÷åñòâå àíàëîãîâ äîíîð-
ñêîé ðîãîâèöû íàèáîëåå øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ àì-
íèîòè÷åñêàÿ îáîëî÷êà [6, 7] è êåðàòîïðîòåçû [3, 5]. 
Îäíàêî àìíèîòè÷åñêàÿ îáîëî÷êà ìîæåò èñïîëüçî-
âàòüñÿ òîëüêî äëÿ ëå÷åáíûõ ïîêðûòèé ÿçâ ðîãîâèöû 
ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè, åå ïðèìåíåíèå ïðè áîëåå òÿ-
æåëûõ äåñòðóêòèâíûõ ïðîöåññàõ ðîãîâèöû îãðàíè-
÷åíî. Êåðàòîïðîòåçû èñïîëüçóþòñÿ äëÿ âîññòàíîâ-
ëåíèÿ çðåíèÿ ïðè îñëîæíåííûõ áåëüìàõ ðîãîâèöû, 
íî íåñìîòðÿ íà óñïåõè, äîñòèãíóòûå â ýòîé îáëàñòè 
â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ, èìåþò îãðàíè÷åííûå ïî-
êàçàíèÿ äëÿ ñâîåãî ïðèìåíåíèÿ. 

Â ðàáîòàõ ðÿäà àâòîðîâ [8–10] áûëà ïîêàçàíà 
âîçìîæíîñòü ïîëó÷åíèÿ ãèäðîãåëåâîãî èìïëàíòà íà 
îñíîâå êîëëàãåíà I èëè III òèïîâ, ñõîäíîãî ïî ñâî-
èì îïòè÷åñêèì, õèìè÷åñêèì è ôèçè÷åñêèì ñâîé-
ñòâàì ñ ÷åëîâå÷åñêîé ðîãîâèöåé, è ïðè ïåðåñàäêå 

â ðîãîâèöó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ (ìûøåé, 
êðîëèêîâ, ñâèíåé), à òàêæå â ðîãîâèöó ÷åëîâåêà íå 
âûçûâàþùåãî àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé, â áîëüøèí-
ñòâå ñëó÷àåâ ñîõðàíÿþùåãî ñâîþ ïðîçðà÷íîñòü è 
ïðîðàñòàþùåãî íåðâàìè èç ðîãîâèöû ðåöèïèåíòà. 

Öåëü. Ñèíòåçèðîâàòü àíàëîã ñòðîìû äîíîðñêîé 
ðîãîâèöû, èçó÷èòü åãî ñâîéñòâà in vitro è îöåíèòü 
ïåðåíîñèìîñòü in vivo. 

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß. 
Ðàáîòà áûëà îäîáðåíà áèîýòè÷åñêèì êîìèòåòîì ÃÓ «Èí-
ñòèòóò ãëàçíûõ áîëåçíåé è òêàíåâîé òåðàïèè èì. Â. Ï. Ôè-
ëàòîâà ÍÀÌÍ Óêðàèíû». Íàáëþäåíèå, óõîä, îïåðàöèè íà 
æèâîòíûõ, à òàêæå âûâåäåíèå èõ èç ýêñïåðèìåíòà âûïîëíÿ-
ëèñü ñîãëàñíî Õåëüñèíêñêîé äåêëàðàöèè îá èñïîëüçîâàíèè 
æèâîòíûõ â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ. 

Êîëëàãåíîâûé àíàëîã ñòðîìû ðîãîâèöû (ÊÀÑÐ) áûë 
ïîëó÷åí ïóòåì «ïîïåðå÷íîé ñøèâêè» 10 % êèñëîãî ðàñ-
òâîðà ñâèíîãî êîëëàãåíà 1 òèïà — àòåëîêîëëàãåí (Koken, 
ßïîíèÿ) 1-ýòèë-3-(3-äèìåòèë àìèíîïðîïèë) êàðáîäèèìè-
äîì (Sigma-Aldrich, Êàíàäà) è N-ãèäðîêñèñóêöèíèìèäîì 
(Sigma-Aldrich, Êàíàäà) ïî ìåòîäèêå Liu Y., ñ ñîàâò. [9]. Ïî-
ëó÷åííûé ãåëü ðàñïðåäåëÿëñÿ íà ïðåäìåòíîì ñòåêëå, íàêðû-
âàëñÿ âòîðûì ïðåäìåòíûì ñòåêëîì ñ òîëùèíîé ïðîêëàäêè 
ìåæäó íèìè 0,5 ìì è êîíñåðâèðîâàëñÿ ïðè 100 % âëàæíî-
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Êîëàãåíîâèé àíàëîã ñòðîìè ðîã³âêè (ÊÀÑÐ) áóâ ñèíòåçîâàíèé øëÿõîì «ïîïåðå÷íîãî çøèâàííÿ» 
ñâèíÿ÷îãî êîëàãåíó ² òèïó 1-åòèë-3-(3-äèìåòèë àì³íîïðîï³ë) êàðáîä³³ìèäîì ³ N-ã³äðîêñèñóêöèí³ì³äîì. 
Îòðèìàíèé ïðîçîðèé ³ìïëàíò, ÿêèé çà îïòè÷íèìè ³ ìåõàí³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè ñõîæèé íà ëþäñüêó 
ðîã³âêó. Ï³ñëÿ ³íòðàëàìåëÿðíî¿ ³ìïëàíòàö³¿ ÊÀÑÐ â ðîã³âêó êðîëÿ (8 êðîë³â — 8 î÷åé) òðàíñïëàíòàò 
çáåð³ãàâ ñâîþ ïðîçîð³ñòü â òåðì³íè ñïîñòåðåæåíü 12 ì³ñ., íåçíà÷í³ ïîìóòí³ííÿ ïîâåðõíåâèõ øàð³â ðî-
ã³âêè ñïîñòåð³ãàëèñÿ íà 2 ç 8 î÷åé ïðîòÿãîì ïåðøîãî òèæíÿ. Íà 1 îö³ ïîìóòí³ííÿ ðîçñìîêòàëèñü, íà 
äðóãîìó — óòâîðèëîñÿ îáìåæåíå õìàðîïîä³áíå ïîìóòí³ííÿ ðîã³âêè. Ã³ñòîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ âèÿâèëè 
ñòðóêòóðíå çáåðåæåííÿ ³ìïëàíòó òà â³äñóòí³ñòü çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿. Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïåð-
ñïåêòèâí³ñòü ïîäàëüøîãî âèêîðèñòàííÿ ÊÀÑÐ, ñèíòåçîâàíîãî øëÿõîì «ïîïåðå÷íîãî çøèâàííÿ» êîëà-
ãåíó ÿê ìàòåð³àëó äëÿ êåðàòîïëàñòèêè. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êåðàòîïëàñòèêà, «ïîïåðå÷íî-ñøèòûé» êîëëàãåí, êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèå ïî-
êàçàòåëè 
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ñòè â òå÷åíèå äâóõ ñóòîê (ïåðâûå ñóòêè — ïðè 21°Ñ, âòîðûå 
ñóòêè — ïðè 37°Ñ). Â ðåçóëüòàòå êîíñåðâèðîâàíèÿ ïîëó÷àëñÿ 
ïîëóïðîçðà÷íûé ãèäðîãåëü, êîòîðûé ïðîìûâàëñÿ ðàñòâîðîì 
Ðèíãåðà è ñîõðàíÿëñÿ â ýòîì ðàñòâîðå ñ äîáàâëåíèåì 4 % 
ðàñòâîðà ãåíòàìèöèíà ïðè 4°Ñ. 

Ðåôðàêöèîííûå ñâîéñòâà ïîëó÷åííîãî ÊÀÑÐ in vitro 
îöåíèâàëèñü íà ðåôðàêòîìåòðå Abbe (Bellingham&Stanley, 
Âåëèêîáðèòàíèÿ). Ìåõàíè÷åñêèå ñâîéñòâà ÊÀÑÐ îöåíèâà-
ëèñü ïî ïåðåíîñèìîñòè íàëîæåíèÿ íà íåãî äâåíàäöàòè óçëî-
âûõ øâîâ ïðè ïðîâåäåíèè ÷àñòè÷íîé ïîñëîéíîé ïåðåñàäêè 
ðîãîâèöû íà èçîëèðîâàííîì ãëàçó êðîëèêà. 

Ïåðåíîñèìîñòü ÊÀÑÐ in vivo. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû 8 
êðîëèêîâ ïîðîäû øèíøèëëà ìàññîé 2,4–2,8 êã. Ïîñëå ââå-
äåíèÿ êðîëèêà â íàðêîç 1 % ðàñòâîðîì òèîïåíòàëà íàòðèÿ 
èç ðàñ÷åòà 1 ìë/êã ìàññû òåëà íà ïðàâûõ ãëàçàõ æèâîòíûõ 
ïðîâåäåíà èíòðàëàìåëëÿðíàÿ èìïëàíòàöèÿ êîëëàãåíîâûõ 
äèñêîâ äèàìåòðîì 6 ìì â ðîãîâèöó. 

Ìåòîäèêà èìïëàíòàöèè: ñêðåáöîì ïðîâîäèëè ðàçðåç ðî-
ãîâèöû äëèíîé 3 ìì, ãëóáèíîé 2/3 òîëùèíû ðîãîâèöû íà 12 
÷àñàõ â 2 ìì îò ëèìáà. Íà ýòîé ãëóáèíå øïàòåëåì ðàññëàèâàëè 
ðîãîâèöó äî îáëàñòè çðà÷êà äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ «êàðìàíà» 7õ7 
ìì. Â ñôîðìèðîâàííûé êàðìàí øïàòåëåì çàâîäèëè èìïëàíò 
è öåíòðèðîâàëè åãî íàïðîòèâ çðà÷êà. Íà ðàçðåç ðîãîâèöû íà-
êëàäûâàëè äâà óçëîâûõ øâà íåéëîí 9/0. Ïîñëå îïåðàöèè æè-
âîòíûì â îïåðèðîâàííûé ãëàç ïðîâîäèëè èíñòèëëÿöèè 0,5 % 
ðàñòâîðà ëåâîôëîêñàöèíà (Santen Oy, Ôèíëÿíäèÿ) 4 ðàçà â 
äåíü â òå÷åíèå ñåìè äíåé. Øâû óäàëÿëè ÷åðåç 14 äíåé. 

Êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ îñóùåñòâëÿëè åæåäíåâíî íà 
ïðîòÿæåíèè ïåðâîé íåäåëè, çàòåì — åæåíåäåëüíî. 

Ñîñòîÿíèå ðîãîâèöû è ÊÀÑÐ â ìåñòå èìïëàíòàöèè 
îöåíèâàëîñü ïî øêàëå Â. Â. Âîéíî-ßñåíåöêîãî [1], âàñêó-
ëÿðèçàöèÿ ðîãîâèöû ïî øêàëå Â. Ì. Íåïîìÿùåé [2]. Ñðîê 
íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë 12 ìåñÿöåâ. 

Ãèñòîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ. Ñâåòîâàÿ ìèêðîñêîïèÿ 
îïåðèðîâàííûõ ðîãîâèö ïîñëå èõ îêðàñêè ãåìàòîêñèëèí-
ýîçèíîì ïðîâåäåíà ÷åðåç 12 ìåñ. ïîñëå èìïëàíòàöèè, ïîñëå 
òîãî êàê æèâîòíûå áûëè âûâåäåíû èç ýêñïåðèìåíòà âîç-
äóøíîé ýìáîëèåé â óøíóþ âåíó. 

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ. Â ðåçóëüòàòå «ñøèâêè» êîëëà-
ãåíà îáðàçîâàëñÿ ïîëóïðîçðà÷íûé èìïëàíò òîëùè-
íîé 0,5 ìì, c âêëþ÷åíèÿìè åäèíè÷íûõ ïóçûðüêîâ 
âîçäóõà (ðèñ. 1). 

Ðèñ. 1. Êîëëàãåíîâûé èìïëàíò ïåðåä èìïëàíòàöèåé â ðîãî-
âèöó êðîëèêà. 

Ðåôðàêöèîííûé èíäåêñ ïîëó÷åííîãî èìïëàí-
òà êîëåáàëñÿ â ïðåäåëàõ 1,24–1,3, ÷òî íåçíà÷èòåëü-
íî íèæå, ÷åì ó ÷åëîâå÷åñêîé ðîãîâèöû (1,37–1,38). 
Ýëàñòè÷íîñòü è ïðî÷íîñòü ïîëó÷åííîãî ÊÀÑÐ ïî-
çâîëÿëè ôèêñèðîâàòü åãî äâåíàäöàòüþ óçëîâûìè 
øâàìè ïðè ìîäåëèðîâàííîé ÷àñòè÷íîé ïîñëîéíîé 
ïåðåñàäêå ðîãîâèöû íà èçîëèðîâàííîì êðîëè÷üåì 
ãëàçó. 

Ïðè èíòðàëàìåëëÿðíîé èìïëàíòàöèè ÊÀÑÐ 
ñîõðàíÿë ñâîþ ïðîçðà÷íîñòü íà âñåõ ãëàçàõ îïåðè-
ðîâàííûõ æèâîòíûõ íà ïðîòÿæåíèè 12 ìåñÿöåâ. 
Âàñêóëÿðèçàöèè ðîãîâèöû íå íàáëþäàëîñü íè íà 
îäíîì èç îïåðèðîâàííûõ ãëàç. Íåçíà÷èòåëüíûå 
ïîìóòíåíèÿ ïîâåðõíîñòíûõ ñëîåâ ðîãîâèöû ðåöè-
ïèåíòà (ïëîòíîñòü 1–2 áàëëà) ïîñëå èìïëàíòàöèè 
îòìå÷åíû íà äâóõ èç 8 ãëàç, ïðèòîì òîëüêî íà ïðî-
òÿæåíèè ïåðâîé íåäåëè. Â îòäàëåííûå ñðîêè íà-
áëþäåíèé (äî 12 ìåñ.) îãðàíè÷åííîå îáëàêîâèäíîå 
ïîìóòíåíèå (ïëîòíîñòü 2 áàëëà) â ïîâåðõíîñòíûõ 
ñëîÿõ ðîãîâèöû ñîõðàíÿëîñü íà îäíîì èç 8 ãëàç 
(ðèñ. 2 — êðîëèê ñ ïðîçðà÷íîé ðîãîâèöåé è ñ ïî-
ìóòíåíèåì). 

Ðèñ. 2. Ãëàç êðîëèêà ¹ 2 ÷åðåç 12 ìåñ. ïîñëå èìïëàíòàöèè. 
Ñîáñòâåííàÿ ðîãîâèöà ïðîçðà÷íà. Èìïëàíò ïðîçðà÷íûé, ñ 
òî÷å÷íûìè âêëþ÷åíèÿìè âîçäóõà (êðàÿ èìïëàíòà îòìå÷åíû 

ñòðåëêàìè). 

Ãèñòîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ âûÿâèëè ñòðóê-
òóðíóþ ñîõðàííîñòü èìïëàíòà è îòñóòñòâèå âîñïà-
ëèòåëüíîé ðåàêöèè â ðîãîâèöå êðîëèêà (ðèñ. 3). 

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ 

Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå ïîäòâåðæäàþò âîç-
ìîæíîñòü ïîëó÷åíèÿ èìïëàíòà, ñõîæåãî ïî ñâîèì 
îïòè÷åñêèì è ìåõàíè÷åñêèì ñâîéñòâàì ñ ÷åëîâå-
÷åñêîé ðîãîâèöåé, ïóòåì îáðàçîâàíèÿ ïîïåðå÷íûõ 
ñøèâîê ìåæäó ìîëåêóëàìè êîëëàãåíà ïî ìåòîäèêå 
Liu Y., ñ ñîàâò. [9]. Îñíîâíîé òðóäíîñòüþ ïðè èçãî-
òîâëåíèè èìïëàíòà áûëî óäàëåíèå âêëþ÷åíèé âîç-
äóõà èç íåãî, îò êîòîðûõ íàì ïîêà íå óäàëîñü ïîë-
íîñòüþ èçáàâèòüñÿ, ÷òî ìîæåò ñêàçûâàòüñÿ êàê íà 
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êà÷åñòâå çðåíèÿ ïîòåíöèàëüíîãî ðåöèïèåíòà, òàê 
è íà ïðî÷íîñòè èìïëàíòà. Ïðîâåäåííûå êëèíè÷å-
ñêèå íàáëþäåíèÿ è ãèñòîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ 
ñîãëàñóþòñÿ ñ äàííûìè äðóãèõ àâòîðîâ î õîðîøåé 
áèîñîâìåñòèìîñòè è óñòîé÷èâîñòè ýòèõ èìïëàíòîâ 
â ðîãîâèöå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ [9, 10]. 

Ðèñ. 3. Ðîãîâèöà êðîëèêà ¹ 2 (ñ ðèñ. 2). ×åðåç 12 ìåñ. ïîñëå 
èìïëàíòàöèè. Èìïëàíò â ñòðîìå ðîãîâèöû, áåç ñîñóäîâ è 
êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèí-ýîçèí. Õ100. 

Äàëüíåéøèå íàøè èññëåäîâàíèÿ áóäóò íà-
ïðàâëåíû íà èçó÷åíèå âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ 
ÊÀÑÐ â êà÷åñòâå àíàëîãà äîíîðñêîé ðîãîâèöû ïðè 
ëå÷åíèè çàáîëåâàíèé ðîãîâîé îáîëî÷êè â ýêñïåðè-
ìåíòå, à ïðè èõ óñïåõå — è â êëèíèêå. 

Áèîèíæåíåðíûé êîëëàãåíîâûé àíàëîã ñòðîìû 
ðîãîâèöû, ïîëó÷åííûé ïóòåì îáðàçîâàíèÿ ïîïå-
ðå÷íûõ ñøèâîê ìåæäó ìîëåêóëàìè êîëëàãåíà, îá-
ëàäàåò îïòè÷åñêèìè è ìåõàíè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè, 
ñõîæèìè ñ ðîãîâèöåé ÷åëîâåêà. Åãî àðåàêòèâíîñòü 

è äëèòåëüíîå ñîõðàíåíèå â ñòðîìå ðîãîâèöû ñâèäå-
òåëüñòâóþò î âåðîÿòíîé ïåðñïåêòèâå êëèíè÷åñêîãî 
èñïîëüçîâàíèÿ êîëëàãåíîâûõ èìïëàíòîâ â êà÷åñòâå 
ìàòåðèàëà äëÿ êåðàòîïëàñòèêè. 
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CLINICAL AND HISTOLOGICAL RESULTS OF EXPERIMENTAL USE OF IMPLANTS BASED ON 
CROSS-LINKED COLLAGEN AS DONOR CORNEA ANALOGUE 

Pasechnikova N. V., Vit V. V., Leus M. F., Yakymenko S. A., Buznyk O. I. 

Odessa, Ukraine 

Bioengineered substitute of the corneal stroma (BSCS) was synthesized by porcine type I collagen cross-linking 
with 1-ethyl-3-(3-dimethyl aminopropyl) carbodiimide and N-hydroxysuccinimide. The obtained transparent im-
plant had optical and mechanical properties similar to the human cornea. It showed satisfactory biocompatibility 
when was implanted into rabbit corneas (8 rabbits — 8 eyes): BSCS has preserved its clarity during 12 months of the 
follow-up. Fine opacities of the superficial corneal layers have been observed in 2/8 eyes during the 1st postoperative 
week. In 1 eye opacity resolved, in the 2nd eye tiny fine opacity was formed. Light microscopy confirmed good integ-
rity of the implants and absence of inflammation in the corneal stroma. Our data suggest that BSCS synthesized by 
collagen cross-linking might be a potential material for keratoplasty. 


