
В на стоя щее вре мя ши ро кое при ме не ние в хи рур ги че ской прак ти ке 

по лу чи ли по ли мер ные пле ноч ные по кры тия с ле чеб ным эф фек том, ко то рые 

ис поль зу ют как пе ре вя зоч ный ма те ри ал по сле хи рур ги че ско го вме ша тель ст ва 

при ле че нии раз лич ных па то ло гий, в том чис ле при пла сти че ских опе ра ци-

ях [1–3]. Ча ще все го ле кар ст вен ное ве ще ст во при сут ст ву ет в пред ла гае мых 

пле ноч ных ма те риа лах как на пол ни тель, ко то рый в про цес се ис поль зо ва-

ния бы ст ро диф фун ди ру ет в ок ру жаю щие тка ни. Это не по зво ля ет ис поль зо-

вать пле ноч ные по кры тия как уни вер саль ные при раз лич ных па то ло ги че ских 

по вре ж де ни ях кож ных по кро вов. Из вест но, что в жи вых ор га низ мах су ще ст-

ву ет еди ный путь ре ге не ра ции при раз лич ных по вре ж де ни ях, что по зво ля ет 

пред по ло жить воз мож ность соз да ния по ли мер но го ма те риа ла с соб ст вен ной 

про ре ге не ра тор ной ак тив но стью, из ко то ро го мож но в даль ней шем по лу чать 

уни вер саль ные пле ноч ные по кры тия и им план тан ты для ле че ния раз лич ных 

па то ло ги че ских про цес сов. Од ним из пу тей по лу че ния по ли мер ных ма те риа-

лов с соб ст вен ной био ло ги че ской ак тив но стью яв ля ет ся ко ва лент ное свя зы-

ва ние ле кар ст вен но го ве ще ст ва с по ли мер ным но си те лем [1, 3, 4].

В ка че ст ве ле кар ст вен но го ве ще ст ва об ла даю ще го вы ра жен ным про ре ге-

не ра тор ным дей ст ви ем при вле ка ет вни ма ние фо лие вая ки сло та (ФК, N-пте-

ро ил-L-глу та ми но вая ки сло та), ко то рая в со ста ве по ли мер но го но си те ля бу дет 

спо соб ст во вать сти му ля ции ре ге не ра тор ных про цес сов.

ФК про яв ля ет свою био ло ги че скую ак тив ность за счет на ли чия пте ре-

ди но во го цик ла пу тем при сое ди не ния ато мов во до ро да к ато мам уг ле ро да и 

азо та в по ло же ни ях С-6, С-7 и N-5, N-8 с об ра зо ва ни ем тет ра гид ро фо лие вой 

ки сло ты, ко то рая вы пол ня ет био хи ми че скую функ цию ко фер мен та в меж-

мо ле ку ляр ном транс пор те од но уг ле род ных групп раз ной сте пе ни окис ле ния 

[5], что яв ля ет ся очень важ ным для даль ней ше го син те за нук леи но вых ки слот 

(РНК и ДНК). Вве де ние в со став по ли мер но го но си те ля фо лие вой ки сло ты 

по зво лит по лу чить по ли мер ный ма те ри ал с про ре ге не ра тор ны ми свой ст ва ми,

Раз ра бот ка но вых био ло ги че ски ак тив ных по ли мер ных ма те риа лов или 

ма те риа лов с соб ст вен ной био ло ги че ски ак тив но стью тре бу ет в пер вую оче-

редь под твер жде ния эф фек тив но сти при их ис поль зо ва нии, по это му очень 

важ но соз дать мо дель опе ра ции и оп ре де лить по ка за те ли, по зво ляю щие в 

пол ной ме ре оце нить био ло ги че скую ак тив ность дан но го ма те риа ла.

Цель ра бо ты за клю ча лась в изу че нии эф фек тив но сти раз ра бо тан ных пле-

ноч ных ма те риа лов на ос но ве фо ла то со дер жа щих по ли уре тан мо че вин с це лью 

их даль ней ше го ис поль зо ва ния как но вых био ло ги че ски ак тив ных пле ноч ных 

по кры тий с ре ге не ра тор ны ми свой ст ва ми.

Ма те риа лы и ме то ды

Для изу че ния фар ма ко ки не ти ки про лон ги ро ван ной фор мы фо лие вой 

ки сло ты бы ла раз ра бо та на мо дель по ра же ния пе че ни (жи ро вая дис тро фия) 

у экс пе ри мен таль ных жи вот ных – бе лых крыс пу тем ал ко го ли за ции. Жи вот-

ных на про тя же нии ме ся ца за паи ва ли 15 %-ным рас тво ром эта но ла в во де. 

В экс пе ри мен те бы ли ис поль зо ва ны бе лые кры сы (сам цы, вес 150–200 г). 

Жи вот ные бы ли раз де ле ны на две груп пы. Пер вой груп пе им план ти ро ва ли 

плен ки по ли уре тан мо че вин без со дер жа ния фо лие вой ки сло ты (кон троль). 

Вто рой груп пе им план ти ро ва ли плен ки с фо лие вой ки сло той. Крыс за би ва ли 
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на 7,14, 30 су тки ме то дом де ка пи та ции. Сы во рот ку кро ви по лу ча ли ин ку би-

ро ва ни ем кро ви в тер мо ста те на про тя же нии 30 ми нут при тем пе ра ту ре 37 °С 

с даль ней шим цен три фу ги ро ва ни ем при 3000 об/мин. По лу чен ную сы во рот ку 

ис поль зо ва ли для оп ре де ле ния ак тив но сти глу та мат де гид ро ге на зы. Ак тив-

ность глу та мат де гид ро ге на зы оп ре де ля ли спек тро фо то мет ри че ским ме то дом 

по из ме не нию оп ти че ской плот но сти НАД-Н2 при 340 нм на еди ни цу вре ме-

ни. Как суб страт ис поль зо ва ли α-ке тог лу то рат и со ли ам мо ния [7, 8].

Для спек тро фо то мет ри че ско го оп ре де ле ния ди на ми ки вы хо да фо лие вой 

ки сло ты бы ли ис поль зо ва ны об раз цы в ви де пле нок раз ме ра 10х10 мм со ста-

ва МДИ-ФК; МДИ-ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1); МДИ-ДАДФ-ФК (ДАДФ: 

ФК=1:1); МДИ-3ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=3:1); МДИ-3ДАДФ-ФК (ДАДФ: 

ФК=3:1) (опыт ные), об раз цы МДИ-ГМДА, МДИ-ДАДФ (кон троль ные). 

Об раз цы суб ку таль но им план ти ро ва ли экс пе ри мен таль ным жи вот ным 

(бе лым кры сам-сам цам, 150-200 г.) на сро ки 3, 7, 14 и 30 су ток. По сле дан ных 

сро ков жи вот ных вы во ди ли из экс пе ри мен та пе ре до зи ров кой сер ным эфи-

ром, об раз цы вы ни ма ли, про мы ва ли дис тил ли ро ван ной во дой и вы су ши ва ли 

до по сто ян ной мас сы.

Гис то ло ги че ски ек ис сле до ва ния бы ли про ве де ны на 30 бе лых ла бо ра тор-

ных кры сах. Экс пе ри мен таль ный ма те ри ал по ли мер ных им план та тов МДИ-

ГМДА и МДИ-ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) в ус ло ви ях асеп ти ки суб ку таль-

но им план ти ро ва ли в об ласть спи ны. Жи вот ных вы во ди ли из экс пе ри мен та 

пе ре до зи ров кой эфи ром на 14, 30, 60 су тки по сле опе ра ции. 

Для мор фо ло ги че ско го ана ли за по сле стан дарт ной гис то ло ги че ской об ра-

бот ки (фик са ция в 10 %-ном рас тво ре фор ма ли на, де гид ра та ция в воз рас таю-

щих кон цен тра ци ях эта но ла, за лив ка в па ра фин) со еди ни тель нот кан ной кап-

су лы, ко то рая фор ми ро ва лась во круг им план ти ро ван но го ма те риа ла, бы ли 

из го тов ле ны сре зы тол щи ной 10-15 мкм, ко то рые ок ра ши ва ли ге ма ток си-

ли ном и эо зи ном.

Ре зуль та ты и об су ж де ние

В от де ле по ли ме ров ме ди цин ско го на зна че ния ИХВС НАН Ук раи ны был 

син те зи ро ван ряд плен ко об ра зую щих по ли уре тан мо че вин (ПУМ) на ос но-

ве мак ро дии зо циа на та (МДИ), диа ми нов (ДА) (1,6-гек са ме ти лен диа ми на 

(ГМДА), 4,4'-диа ми но ди фе нил ме та на (ДАДФ)) и фо лие вой ки сло ты при 

раз лич ном моль ном со от но ше ни ем ДА: ФК как 1:1, 3:1, 10:1 со от вет ст вен но 

[6]. Вве де ние в со став по ли мер но го но си те ля фо лие вой ки сло ты по зво ли ло 

по лу чить ма те риа лы, об ла даю щие соб ст вен ной био ло ги че ской ак тив но стью.

Про ве ден ные фи зи ко-хи ми че ские и фи зи ко-ме ха ни че ские ис сле до ва ния 

по ка за ли (табл. 1), что в ря де син те зи ро ван ных ПУС с уве ли че ни ем со дер жа-

ния ФК на блю да ет ся умень ше ние значений ха рак те ри сти че ской вяз ко сти, 

фи зи ко-ме ха ни че ских по ка за те лей и мо ле ку ляр ной мас сы. По ре зуль та там 

экс клю зив ной хро ма то гра фии син те зи ро ван ные ПУМ оха рак те ри зо ва ны как 

ин ди ви ду аль ные по ли ме ры без низ ко мо ле ку ляр ных при ме сей, что сви де-

тель ст ву ет в том, что син тез со сто ял ся без об ра зо ва ния по боч ных ве ществ с 

ис чер па ни ем всех ис ход ных ком по нен тов. Учи ты вая воз мож ное даль ней шее 

ис поль зо ва ние син те зи ро ван ных ПУС как им план та ци он ных ма те риа лов, 

оп ти маль ные фи зи ко-ме ха ни че ские свой ст ва име ет по ли мер ПУМ-4, в ко то-

ром со от но ше ния ГМДА ФК= 10: 1.

Из вест но, что фо лие вая ки сло та – ви та мин В6 в пер вую оче редь в ор га низ-

ме воз дей ст ву ет на фер мен ты – ами нотранс фе ра зы, ка та ли зи рую щие меж мо-

ле ку ляр ный пе ре нос ами ног рупп ме ж ду ами но кис ло та ми и ке то кис ло та ми. 

Пе ре ами ни ро ва ние идет в при сут ст вии ко фер мен та – фосфопиридоксаля, 

ко то рый яв ля ет ся про из вод ным ви та ми на В6 [7].

Наи боль шее кли ни ко-ди аг но сти че ское зна че ние име ют две ами нотранс-

фе ра зы ас пар та та ми нотранс фе ра за (АСТ) и ала ни на ми нотранс фе ра за (АМТ). 
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По вы ше ние ак тив но сти ами нотранс фе раз в сы во рот ке кро ви от ме че но при 

це лом ря де за бо ле ва ний, в том чис ле при за бо ле ва ни ях пе че ни. При за бо ле-

ва ни ях пе че ни мо жет на блю дать ся не зна чи тель ное или силь ное по вы ше ние 

ак тив но сти фер мен та ГлД, в за ви си мо сти от сте пе ни во вле че ния па рен хи ма-

тоз ных кле ток в па то ло ги че ский про цесс.

Изу че на фар ма ко ки не ти ка фо лие вой ки сло ты при им план та ции фо ла-

то со дер жа щих по ли уре тан мо че вин син те зи ро ван ных при моль ном со от но-

ше нии 1,6-гек са ме ти лен диа ми на к фо лие вой ки сло те как 3:1. Под влия ни ем 

про лон ги ро ван ной фор мы фо лие вой ки сло ты че рез 1 ме сяц им план та ции 

ак тив ность глу та мат де гид ро ге на зы в кро ви ал ко го ли зи ро ван ных жи вот ных 

при хо дит в нор му по срав не нию с ак тив но стью дан но го фер мен та в кро ви 

жи вот ных кон троль ной груп пы (табл. 2).

При раз ра бот ке но вых им план та ци он ных ма те риа лов с био ло ги че ской 

ак тив но стью од ним из важ ней ших эта пов ра бо ты яв ля ет ся изу че ние ди на ми-

ки вы хо да био ло ги че ски-ак тив но го со еди не ния в ок ру жаю щие тка ни, а та кие 

изу че ние ме ст ной тка не вой ре ак ции на им план ти руе мый ма те ри ал.

Ди на ми ку вы сво бо ж де ния во до рас тво ри мых ле кар ст вен ных пре па ра тов из 

по ли мер ных но си те лей при ня то изу чать с ис поль зо ва ни ем ме то дик, где как 

мо дель ная сре да ис поль зу ет ся дис тил ли ро ван ная во да или фи зио ло ги че ский 

рас твор [9]. В свя зи со сла бой рас тво ри мо стью фо лие вой ки сло ты в во де [10] 

изу че ние это го про цес са in vitro не воз мож но, по сколь ку вы сво бо ж де ние это го 

Таблица 2. 
Активность ГлДг в сыворотке крови крыс, которым имплантировали пленки ПУМ

с фолиевой кислотой (нмоль/см3•мин)

Норма*

7 суток 14 суток 1 месяц

Контроль** Опыт*** Контроль** Опыт*** Контроль** Опыт***

0,51 1,54 1,02 1,64 1,23 1,23 0,41

0,77 1,64 0,92 1,64 0,80 1,44 0,82

0,62 1,59 1,13 1,60 0,72 1,34 0,62

Ā=0,63±0,08 Ā=1,59±0,029 Ā=1,02±0,06 Ā=1,63±0,014 Ā=0,92±0,16 Ā=1,34±0,06 Ā=0,62±0,12

Коэффициент Стьюдента

t=8,6 t =4,4 t =5,5

При ме ча ния.  * – Ак тив ность ГлДГ в сы во рот ке нор маль ных крыс;
** – Ак тив ность ГлДГ в сы во рот ке ал ко го ли зи ро ван ных крыс, ко то рым им план ти ро ва ли ПУМ плен ку (кон троль)
*** – Ак тив ность ГлДГ в сы во рот ке ал ко го ли зи ро ван ных крыс, ко то рым им план ти ро ва ли ПУМ плен ку с фо лие-
вой ки сло той.

Таб ли ца 1. 
Фи зи ко-хи ми че ские и фи зи ко-ме ха ни че ские свой ст ва ПУМ с фо лие вой ки сло той

ПУМ
Со от но ше ние
ком по нен тов

[η],
1/1

σ, МПа ε, % Мη

ПУМ-1 ГМДА: ФК = 0:1 0,03 0,11 16 68000

ПУМ-2 ГМДА: ФК = 1:1 0,10 0,18 28 216000

ПУМ-3 ГМДА: ФК = 3: 1 0,28 0,20 568 253000

ПУМ-4 ГМДА: ФК = 10:1 0,60 2,2 993 338000
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ле кар ст вен но го ве ще ст ва из по ли мер ной мат ри цы при им план та ции про ис-

хо дит под влия ни ем внут рен ней сре ды ор га низ ма, с под клю че ни ем слож ных 

фер мен та тив ных сис тем.

Учи ты вая вы ше ска зан ное, ко ли че ст во фо лие вой ки сло ты, ко то рая мо жет 

вый ти из син те зи ро ван ных по ли уре тан мо че вин, изу ча ли пу тем спек тро фо-

то мет ри че ско го оп ре де ле ния ФК в ис сле до ван ных ПУМ по сле их им план та-

ции экс пе ри мен таль ным жи вот ным. Ко ли че ст во пре па ра та, ко то рый высво-

бождался в ок ру жаю щюю им план тат сре ду, рас счи ты ва ли по раз ни це ме ж ду 

из вест ным ко ли че ст вом ФК, вве ден ной в по ли мер до им план та ции и по сле 

им план та ции, най ден ной по ка либ ро воч но му гра фи ку [8].

Как по ка за ли про ве ден ные ис сле до ва ния (рис. 1, табл. 3), для об раз цов 

всех ис сле дуе мых по ли уре тан мо че вин ха рак тер но по сте пен ное вы сво бо ж де-

ние ФК.

Сум мар ное ко ли че ст во вы сво бо ж ден но го ле кар ст вен но го ве ще ст ва из 

об раз цов ПУМ в ор га низм экс пе ри мен таль ных жи вот ных со став лял 34,8 – 

88,3 % от об ще го ко ли че ст ва им мо би ли зо ван но го пре па ра та.

Наи бо лее ин тен сив но ФК вы сво бо ж да лась из об раз цов ПУС на всех 

сро ках пре бы ва ния in vivo, где как уд ли ни тель мак ро це пи был ис поль зо ван 

ГМДА, что объ яс ня ет ся бо лее гиб ки ми сег мен та ми мак ро мо ле ку лы. Мож-

но пред по ло жить, что в слу чае об раз цов ПУМ, где уд ли ни те лем мак ро це пи 

яв ля ет ся ДАДФ, ин тен сив но му вы сво бо ж де нию ФК пре пят ст ву ют же ст кие 

сег мен ты аро ма ти че ских ко лец диа ми на.

С це лью изу че ния ре ак ции ок ру жаю щей тка ней бы ли про ве де ны гис то-

ло ги че ские ис сле до ва ния.

Мак ро ско пи че ски во круг им план ти ро ван ных об раз цов на всех сро ках 

ис сле до ва ния на блю да лась со еди ни тель нот кан ная кап су ла, ко то рая бы ла 

плот но со еди не на с по верх но стью им план ти ро ван ных об раз цов, по струк ту-

ре не от ли чаю щая ся от тка ней при ле жа щих к мес ту им план та ции.

На 14 су тки по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван ных об раз цов МДИ-

ГМДА на блю да лась тон кая, пол но стью сфор ми ро ван ная и зре лая со еди ни-

Рис. 1 Ди на ми ка вы сво бо ж де ния (%) ФК из по ли мер ных ле кар ст вен ных форм in vivo:
1 – МДИ-ФК, 
2 – МДИ-ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1),
3 – МДИ-ДАДФ-ФК (ДАДФ: ФК=1:1),
4 – МДИ-3ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=3:1), 
5 – МДИ-3ДАДФ-ФК (ДАДФ: ФК=3:1)
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тель нот кан ная кап су ла, ко то рая со дер жа ла пуч ки кол ла ге но вых во ло кон и 

ве ре те но об раз ные фиб роб ла сти че ские эле мен ты ме ж ду ни ми. На от дель ных 

уча ст ках на блю да лись ос та точ ные яв ле ния круг лок ле точ ной ин фильт ра ции, 

ос нов ны ми эле мен та ми ко то рой бы ли лим фо ци ты и мак ро фа ги (рис. 2). На 

дан ном сро ке ис сле до ва ния ока зы ва лись оди ноч ные кро ве нос ные со су ды с 

нор маль ной мик ро цир ку ля ци ей.

Че рез 1 ме сяц по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван ных об раз цов се рии 

МДИ-ГМДА на блю да лась зре лая со еди ни тель нот кан ная кап су ла. На от дель-

ных уча ст ках внут рен ний пласт кап су лы ха рак те ри зо вал ся на ли чи ем яр ко 

вы ра жен ной круг лок ле точ ной ре ак ции (рис. 3). Тол щи на кап су лы уве ли чи ва-

лась за счет про ли фе ра ции фиб роб ла сти че ских эле мен тов и ак тив но го син те за 

ими кол ла ге но вых во ло кон. При этом на блю да лось ухуд ше ние мик ро цир ку-

Таб ли ца 3.
Вы сво бо ж де ние ФК из об раз цов ис сле дуе мых по ли уре тан мо че вин

Вре мя вы х о да,
су тки

Оп ти че ская
плот ность (D)

Кон цен тра ция ФК
%, мг/мл

Ко ли че ст во
вы сво бо ж ден ной ФК,%

МДИ–ФК

3 0,329±0,006 0,0143 38,1

7 0,310±0,016 0,0136 41,0

14 0,230±0,012 0,0099 56,9

30 0,124±0,002 0,0054 76,8

МДИ–ГМДА–ФК (ГМДА: ФК=1:1)

3 0,092±0,007 0,0037 73,3

7 0,084±0,004 0,0035 74,8

14 0,065±0,009 0,0028 79,9

30 0,037±0,008 0,0016 88,3

МДИ–ДАДФ–ФК (ДАДФ: ФК=1:1)

3 0,245±0,005 0,017 11,7

7 0,217±0,017 0,0095 47,4

14 0,190±0,005 0,0083 56,4

30 0,124±0,006 0,0055 69,5

МДИ–3ГМДА–ФК (ГМДА: ФК=3:1)

3 0,312±0,012 0,0137 22,0

7 0,207±0,017 0,0093 50,0

14 0,166±0,004 0,0074 60,1

30 0,150±0,005 0,0064 63,0

МДИ–3ДАДФ–ФК (ДАДФ: ФК=3:1)

3 0,202±0,001 0,0087 5,0

7 0,186±0,004 0,0079 12,1

14 0,156±0,002 0,0070 23,4

30 0,135±0,005 0,0063 34,8
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ля тор ных про цес сов, где в зоне раз ме ще ния им план та та ока зы ва лось мно го 

пол но кров ных и рас ши рен ных кро ве нос ных со су дов.

Че рез 3 ме ся ца по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван но го об раз ца МДИ-

ГМДА со еди ни тель нот кан ная кап су ла име ла раз ную сте пень зре ло сти по всей 

сво ей дли не. На од них уча ст ках на блю да лись пуч ки кол ла ге но вых во ло кон с 

ве ре те но об раз ны ми фиб роб ла ста ми ме ж ду ни ми, на дру гих ха рак тер ной бы ла 

яр ко вы ра жен ная круг лок ле точ ная ре ак ция, пре об ла даю щим ко ли че ст вом в 

ко то рой бы ли мак ро фа галь ные эле мен ты. На до от ме тить, что на дан ном сро-

ке ис сле до ва ния на блю да лось мно го но во об ра зо ван ных кро ве нос ных со су дов 

не боль шо го раз ме ра с нор маль ной мик ро цир ку ля ци ей.

Рис. 3 Фраг мент со еди ни тель нот кан ной кап су лы с яр ко вы ра жен ной круг лок ле точ ной 
ин фильт ра ци ей и пол но кров ны ми кро ве нос ны ми со су да ми во круг им план ти ро-
ван но го об раз ца МДИ-ГМДА че рез 1 ме сяц по сле им план та ции. 
Ок ра ска ге ма ток си ли ном и эо зи ном. Х100

Рис. 2 Со еди ни тель нот кан ная кап су ла во круг им план ти ро ван но го об раз ца МДИ-
ГМДА на 14 су тки экс пе ри мен та. Ок ра ска ге ма ток си ли ном и эо зи ном. х100
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Та ким об ра зом, ре ак ция на им план та цию об раз цов МДИ-ГМДА на ран них 

сро ках ис сле до ва ния (14 су ток) бы ла ти пич ной для ре ак ции асеп ти че ско го 

вос па ле ния в мес те раз ме ще ния им план та та. На бо лее позд них сро ках ис сле-

до ва ния (че рез 1 и 3 ме ся ца им план та ции) сте пень зре ло сти со еди ни тель нот-

кан ной кап су лы бы ла раз ной и но си ла двой ст вен ный ха рак тер: на не ко то рых 

уча ст ках на блю да лись пуч ки плот но рас по ло жен ных кол ла ге но вых во ло кон 

и ве ре те но об раз ные фиб роб ла сти че ские эле мен ты ме ж ду ни ми, на дру гих – 

яр ко вы ра жен ная круг лок ле точ ная ре ак ция, в ос нов ном мак ро фа галь ная. 

Фак ти че ский рост ко ли че ст ва мак ро фа гов мог сви де тель ст во вать об уве ли-

че нии фа го ци тар ной ак тив но сти и, как след ст вие, о воз мож ном про цес се 

Рис. 4 По ли мер ный им план тат МДИ-ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) ок ру жен ный тон кой 
со еди ни тель нот кан ной кап су лой че рез 1 ме сяц по сле им план та ции. 
Ок ра ска ге ма ток си ли ном и эо зи ном. Х100

Рис. 5 Про рас та ние мо ло дой со еди ни тель ной тка ни вглубь им план ти ро ван но го об раз-
ца МДИ-ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) че рез 3 ме сяца по сле им план та ции. 
Ок ра ска ге ма ток си ли ном и эо зи ном. Х100
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де ст рук ции по ли мер но го об раз ца под дей ст ви ем внут рен ней сре ды ор га низ ма 

экс пе ри мен таль ных жи вот ных.

На 14 су тки по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван ных об раз цов МДИ-

ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) на блю да лась до воль но тон кая и зре лая со еди-

ни тель нот кан ная кап су ла, ко то рая пред став ле на ко ла ге но вы ми во лок на ми 

и ве ре те но об раз ны ми фиб роб ла сти че ски ми эле мен та ми ме ж ду ни ми. На 

от дель ных уча ст ках со еди ни тель нот кан ной кап су лы на блю да лось ско п ле ние 

лей ко ци тов и мак ро фа гов, а так же мел ких кро ве нос ных со су дов.

Че рез 1 ме сяц по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван ных об раз цов МДИ-

ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) на блю да лась до воль но тон кая со еди ни тель нот-

кан ная кап су ла (рис. 4). На от дель ных уча ст ках кап су лы на блю да лась яр ко 

вы ра жен ная круг лок ле точ ная ин фильт ра ция, ко то рая уси ли ва лась в срав не-

нии с пре ды ду щим сро ком ис сле до ва ния. Ко ли че ст во кро ве нос ных со су дов 

бы ло не зна чи тель ным. На до от ме тить, что на дан ном сро ке ис сле до ва ния 

на чи на лась час тич ная де ст рук ция им план ти ро ван но го ма те риа ла, ко то рое 

вы ра жа лось в фраг мен та ции по ли мер но го об раз ца и про рас та ни ем мо ло дой 

со еди ни тель ной тка ни вглубь по ли ме ра.

Че рез 3 ме ся ца по сле опе ра ции во круг им план ти ро ван но го об раз ца МДИ-

ГМДА-ФК (ГМДА: ФК=1:1) гис то ло ги че ская кар ти на во круг по ли мер ных 

об раз цов не от ли ча лась от пре ды ду ще го сро ка на блю де ния. Од на ко сле ду ет 

уси ле ние к дан но му сро ку про цес са био де ст рук ции и сте пе ни зре ло сти со еди-

ни тель нот кан ной кап су лы во круг им план та тов (рис. 5).

Та ким об ра зом, кле точ ные ре ак ции на им план та цию по ли мер но го об раз-

ца с ФК бы ли ха рак тер ны ми для нор маль но го за жив ле ния опе ра ци он ной 

трав мы и бы ли фи зио ло ги че ским от ве том жи во го ор га низ ма на при сут ст-

вие ино род но го те ла. Ус та нов ле но, что ФК в со ста ве по ли мер но го ма те риа ла 

име ла сти му ли рую щее дей ст вие на кле точ ные ре ак ции в мес тах раз ме ще ния 

им план та та, что при во ди ло к об ра зо ва нию тон кой и зре лой со еди ни тель нот-

кан ной кап су лы уже на ран них сро ках ис сле до ва ния. При этом зна чи тель но 

умень ша лась ин тен сив ность ин фильт ра ции лей ко ци тар ных и лим фо ци тар ных 

эле мен тов. Мак ро фа галь ные эле мен ты про яв ля ли яр ко вы ра жен ную фа го ци-

тар ную ак тив ность, что вы ра жа лось уве ли че ни ем их ко ли че ст ва и час тич ной 

био де ст рук ции ма те риа ла уже че рез 1 ме сяц по сле им план та ции.

ВЫ ВО ДЫ

Про ве де ны ис сле до ва ния по изу че нию ди на ми ки высвобождения фо лие-

вой ки сло ты и фар ма ко ки не ти ки ее про лон ги ро ван ной фор мы. По лу чен-

ные ре зуль та ты сви де тель ст ву ют о био ло ги че ской ак тив но сти раз ра бо тан ных 

по ли мер ных ма те риа лов, а так же о воз мож но сти ре гу ли ро ва ния высвобожде-

ния фо лие вой ки сло ты из по ли уре тан мо че вин пу тем варь и ро ва ния моль но го 

со от но ше ния диа ми на к им мо би ли зо ван но му ле кар ст вен но му ве ще ст ву.

Гис то ло ги че ские ис сле до ва ния при суб ку таль ной им план та ции об раз-

цов фо ла то со дер жа щих по ли уре тан мо че вин в ор га низм экс пе ри мен таль ных 

жи вот ных по ка за ли, что ис сле дуе мые по ли ме ры яв ля ют ся био со вмес ти мы ми. 

Ус та нов ле но, что ФК в со ста ве по ли мер но го ма те риа ла ока зы ва ла ин ги би-

рую щее дей ст вие на вос па ли тель ные про цес сы в мес тах им план та ции, что 

при во ди ло к об ра зо ва нию тон кой и зре лой со еди ни тель нот кан ной кап су лы 

уже на ран них сро ках ис сле до ва ния.

В ре зуль та те про ве ден ной ра бо ты бы ли раз ра бо та ны но вые плен ко об ра-

зую щие фо ла то со дер жа щие по ли уре тан мо че ви ны с соб ст вен ной био ло ги че-

ской ак тив но стью, ко то рые с ус пе хом мо гут быть ис поль зо ва ны как био ло ги-

че ски ак тив ные по ли мер ные по кры тия ме ди цин ско го на зна че ния.
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Га ла тен ко Н. А.1, Рож но ва Р. А.1, Андрюшина Е. С.1, Демченко И. Б.1, 
Кебуладзе И. М.2
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Изу че на фар ма ко ки не ти ка и ди на ми ка высвобождения фо лие вой ки сло ты 

их фо ла то со дер жа щих по ли уре тан мо че вин раз лич но го хи ми че ско го со ста-

ва. Ус та нов ле но, что эф фек тив ное дей ст вие фо ла то со дер жа щих по лим ре ных 

ма те риа лов за клю ча ет ся в умень ше нии вос па ли тель ных ре ак ций при им план-

та ции и об ра зо ва нии зре лой и тон кой со еди ни тель нот кан ной кап су лы, что 

по зво ля ет ис поль зо вать по лу чен ные ма те риа лы как био ло ги че ски ак тив ные 

пле ноч ные по кры тия в ме ди цин ской прак ти ке.

Клю че вые сло ва: пле ноч ные по кры тия, био ло ги че ская ак тив ность, фо лие-

вая ки сло та, по ли уре тан мо че ви на.
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NEW BIOLOGICALLY ACTIVE FILM COVERINGS

1Galatenko N. A.1, Rozhnova R. A.1, Andrushina Ye. S.1,
Demchenko I. B.1, Kebuladze I. M2.

1Institute of Macromolecular chemistry NAS of Ukraine, Kiev
2National Medical Academy postgaduational educations

by P. L. Shupic

The pharmacokinetics and drug release of folic acid from polyurethane ureas with 

various chemical compounds is studied. It is established that effective action folate-

containing polymeric materials consists in inhibition of inflammatory reactions at 

implantation about formation mature and thin connective-tissue capsules that allows 

to use the received materials as biologically active film coverings in medical practice.

Keywords: film coverings, biological activity, folic acid, polyurethane urea.

SUMMARY


