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В современной медицине широко используются различные биосовместимые материалы (на основе 
биодеградируемых естественных биополимеров – коллагена, гиалуроновой кислоты, хитина, хитозана и 
др.), прежде всего, для целей восстановительной и пластической хирургии. Разработка этих материалов и 
внедрение их в клиническую практику является чрезвычайно актуальной задачей регенеративной биоло-
гии и медицины. Одним из важнейших свойств биопластических материалов является их способность 
подвергаться биодеградации и постепенно замещаться собственными тканями реципиента. При этом 
промежуточные и конечные продукты метаболизма этих материалов должны включаться в естественные 
биохимические циклы организма без их системного и локального накопления, а продукты деградации не 
должны быть токсичными. Биопластические материалы способны также служить носителем биологиче-
ски активных веществ, например, факторов роста и морфогенетических белков, антибактериальных ве-
ществ, а также фармакологических препаратов, влияющих на скорость регенерации. Сформированная 
трехмерная пористая структура новых материалов, морфологически похожая на структуру тканей орга-
низма, позволяет им обеспечивать миграцию фибробластических клеток, врастание кровеносных сосудов 
в зону, занимаемую этим материалом, то есть, они могут служить каркасом (матрицей), на основе которого 
формируются гистио- и органотипические регенераты в различных органах. Многие биопластические ма-
териалы обладают способностью обеспечивать усиление ангиогенеза, а также способны активизировать 
процессы пролиферации и цитодифференцировки эпителиоцитов и клеток фибробластического диффе-
рона соединительной ткани, что приводит к формированию в зоне трансплантата молодой соединитель-
ной ткани и эпителизации повреждения органов. Таким образом, биосовместимые и биодеградируемые 
полимеры способны стимулировать репаративные гистогенезы, обеспечивая оптимальные условия для 
формирования гистио- и органотипических регенератов различных тканей и органов. 
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In modern medicine, various biocompatible materials (based on biodegradable natural biopolymers – col-
lagen, hyaluronic acid, chitin, chitosan, etc.) are widely used, primarily for the purposes of reconstructive and 
plastic surgery. The development of these materials and their introduction into clinical practice is an extremely 
urgent task of regenerative biology and medicine. One of the most important properties of bioplastic materials is 
their ability to undergo biodegradation and gradually be replaced by the recipient's proper tissues. In this case, the 
intermediate and final metabolic products of these materials should be included in the natural biochemical cycles 
of the body without their systemic and local accumulation, and degradation products should lack the toxicity ef-
fect. Bioplastic materials can also serve as carriers of biologically active substances, for example, growth factors 
and morphogenetic proteins, antibacterial substances, as well as pharmacological agents that affect the rate of 
regeneration. The designed three-dimensional porous structure of new materials, morphologically similar to the 
structure of body tissues, allows them to ensure the migration of fibroblastic cells, the growth of blood vessels in 
the area occupied by this material, that is, they can serve as a skeleton (matrix), a basis for histio- and organotypic 
regenerates developing in various organs. Many bioplastic materials have the ability to enhance angiogenesis, and 
are also able to activate proliferation and cytodifferentiation of epithelial cells and fibroblast differentiation cells 
of the connective tissue, which leads to the formation of young connective tissue in the transplant zone and epi-
thelization of organ damage. Thus, biocompatible and biodegradable polymers are able to stimulate reparative 
histogenesis, providing optimal conditions for the formation of histio- and organotypic regenerates of various 
tissues and organs. 
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Регенеративная биология и медицина 

характеризуются лавинообразным накопле-
нием фактического материала, созданием 
большого количества новых технологий, при 
этом большинство из них находятся на стади-
ях доклинических, либо клинических испыта-
ний и не могут быть выпущены на рынок и 
пока еще не могут использоваться в клиниче-
ской практике [20]. 

Для улучшения репарации поврежде-
ний тканей и органов организма применяют 
трансплантацию различных биологических 
материалов (как алло, так и ксенотрансплан-
татов), например, твердую мозговую оболочку 
[7, 11], амнион [15, 28, 34, 37, 53], дерму кожи 
[46, 60], аорту [4, 7, 16], фасцию бедра [7, 16], 
донорскую роговицу [7] деминерализованную 
костная ткань [9, 21]. У этих биологических 
материалов имеются как преимущества, так и 
недостатки. К числу последних, прежде всего, 
следует отнести то, что ксенотрансплантаты 
являются антигенами. В результате иммунных 
реакций организма на антигены может про-
исходить отторжение этих ксенотранспланта-
тов. 

В последнее время на основе цифровых 
технологий успешно ведутся разработки не-
биодеградируемых протезов различных 
структур организма, которые создаются на 
основе цифровых моделей при помощи  
3D-принтера [8, 30, 31, 50, 54, 62]. Широкое 
распространение получили керамические ма-
териалы для замены и лечения поврежденных 
структур организма [43, 64]. Однако, в зонах 
контакта протеза с тканями организма в 
большинстве случаев наблюдаются проявле-
ния различных реакций организма, в том 
числе и воспалительной. В зоне контакта 
рыхлой соединительной ткани с протезом на-
блюдалось формирование соединительнот-
канной капсулы и ее постоянный рост, врас-
тание соединительной ткани в материал про-
тезов, образование гигантских многоядерных 
клеток вокруг материала протеза [8, 30]. 

В этой связи актуальным является раз-
работка с использованием методов тканевой 
инженерии биосовместимых материалов на 
основе естественных биополимеров. В совре-
менной медицине широко используются раз-
личные биосовместимые материалы (на осно-
ве биодеградируемых биополимеров – колла-
гена, гиалуроновой кислоты, хитина, хитозана 
и др.), прежде всего, для целей восстанови-
тельной и пластической хирургии [7, 16, 21, 

24]. Разработка этих материалов и внедрение 
их в клиническую практику является чрезвы-
чайно актуальной задачей одного из перспек-
тивных направлений современной медицины, 
получившей название регенеративной меди-
цины. 

 
Основные требования, предъявляемые к  

биопластическим материалам 
 

Используемые в медицине биопласти-
ческие материалы (БМ) являются либо ре-
зультатом обработки тканей человека и жи-
вотных (донорский и трупный материал) с 
сохранением их основных биологических 
свойств, либо формируются на основе рекон-
струкции биологических структур с примене-
нием различных тканеинженерных конструк-
тивных решений. У материалов обеих групп 
имеются свои достоинства и недостатки. 

Зачастую сложно отдать предпочтение 
тому или иному материалу, полагаясь только 
на информацию, представленную фирмами-
производителями. Ситуация усугубляется по-
явлением на российском рынке медицинских 
услуг все новых пластических материалов 
различного состава и происхождения, а также 
достаточно агрессивной рекламной полити-
кой фирм-производителей – как отечествен-
ных, так и зарубежных [21]. 

Одним из важнейших необходимых 
свойств используемых БМ является их спо-
собность подвергаться биодеградации и по-
степенно замещаться собственными тканями 
реципиента. Важным свойством подобных 
материалов является их неиммуногенная 
биометаболизация. Причем, БМ должны де-
градировать на биологически безопасные со-
единения со скоростью роста новой функцио-
нирующей ткани (тканей) и полностью заме-
щаться тканями того или иного органа. При 
этом промежуточные и конечные продукты 
должны включаться в естественные биохими-
ческие циклы организма без их системного и 
локального накопления, а продукты деграда-
ции не должны быть токсичными [4, 9, 19, 21, 
27]. 

БМ способны также служить носителем 
биологически активных веществ, например, 
факторов роста и морфогенетических белков. 
В состав трансплантатов могут входить анти-
бактериальные вещества, а также фармаколо-
гические препараты, влияющие на скорость 
регенерации и процессы моделирования тка-
ней [9, 21, 27, 56, 57, 58]. 

Сформированная трехмерная пористая 
структура новых материалов, морфологически 
похожая на структуру тканей организма, по-
зволяет им обеспечивать миграцию фиброб-
ластических клеток, врастание кровеносных 
сосудов в зону, занимаемую этим материалом, 
то есть может служить каркасом (матрицей), 
на основе которого сформируются гистио- и 
органотипические регенераты в различных 



Журнал анатомии и гистопатологии. 2020; 9(1) ◊ Journal of Anatomy and Histopathology. 2020; 9(1) 

88 

органах [3, 5]. Многие БМ обладают способно-
стью обеспечивать усиление ангиогенеза, а 
также активизировать процессы пролифера-
ции и цитодифференцировки эпителиоцитов 
и клеток фибробластического дифферона со-
единительной ткани, что приводит к форми-
рованию в зоне трансплантата молодой со-
единительной ткани и эпителизации повреж-
дения органов. 

Таким образом, биосовместимые и био-
деградируемые полимеры способны стимули-
ровать репаративные гистогенезы, обеспечи-
вая оптимальные условия для формирования 
гистио- и органотипических регенератов раз-
личных тканей и органов. 

 
Биопластические материалы и  

репаративные гистогенезы 
 

В последние десятилетия большое вни-
мание уделяется созданию БМ для лечения 
гнойных ран кожи и мягких тканей [25, 29, 33, 
46, 47, 56, 60, 61]. 

Широко используются в комплексном 
лечении повреждений различных тканей и 
органов БМ на основе гиалуроновой кислоты 
– несульфатированного гликозоаминоглика-
на, являющегося естественным компонентом 
межклеточного вещества соединительной 
ткани. 

В результате различных воздействий на 
этот биополимер созданы трехмерные конст-
рукции, в том числе и комплексы гиалуроно-
вой кислоты с другими веществами (напри-
мер, материал «Гиаматрикс»), позволяющие 
шире использовать этот материал в клиниче-
ской практике [19, 23]. Так, «Гиаматрикс» – 
наноструктурированный БМ, изготовленный 
методом фотохимической сшивки макромо-
лекул в гидрогеле на основе нативной, хими-
чески не модифицированной гиалуроновой 
кислоты и пептидов – представляет собой 
трехмерную структуру, имеющую морфологи-
ческое сходство с соединительной тканью. Ря-
дом авторов [4, 19] oписано оптимизирующее 
влияние на репаративные процессы в бара-
банной перепонке наноструктурированного 
БМ «Гиаматрикс». Согласно их данным, при 
использовании материала «Гиаматрикс» про-
исходит активизация пролиферации, цито-
дифференцировки и функциональной актив-
ности, эпителиоцитов и клеток фибробласти-
ческого дифферона соединительной ткани, 
приводящей к формированию гистиотипиче-
ской соединительной ткани на месте повреж-
дения, а также ускорение эпителизации по-
вреждения в барабанной перепонке. 

При проведении собственных исследо-
ваний, с целью установления закономерно-
стей репарации структур роговицы в условиях 
использования наноструктурированного БМ 
на основе гиалуроновой кислоты [7] нами 
сформулированы следующие положения: 

- применение наноструктурированного 
биополимера гиалуроновой кислоты в виде 
аппликации на интактную роговицу не вызы-
вает воспалительной, токсико-аллергической, 
и пролиферативной реакций; 

- время биодеградации наноструктури-
рованного биополимера гиалуроновой кисло-
ты увеличивается до 84–96 ч в условиях вве-
дения в коньюнктивальную полость по срав-
нению со временем полного лизиса на коже 
(72 ч), в виду более низкой температуры на 
поверхности роговицы, щелочной реакции 
слезы, более высокого уровня влажности; 

- аппликация наноструктурированного 
биополимера гиалуроновой кислоты на рого-
вицу на начальных этапах лечения поврежде-
ний роговицы (эрозии, щелочного и кислот-
ного ожогов) уменьшает выраженность отека 
и гиперемии и, как следствие, сокращает экс-
судативную фазу воспаления; 

- при применении наноструктурирован-
ного биополимера гиалуроновой кислоты в 
отдаленные сроки эксперимента по формиро-
ванию щелочного ожога роговицы отмечается 
формирование более слабого помутнения с 
меньшей неоваскуляризацией по сравнению с 
контролем; 

- применение наноструктурированного 
биополимера гиалуроновой кислоты на моде-
ли кислотного ожога приводило к сокраще-
нию экссудативной фазы воспаления, ускоре-
нию рассасывания помутнения роговицы. 

Привлекает исследователей к использо-
ванию БМ также и свойство некоторых их 
компонентов (например, гиалуроновой ки-
слоты) подавлять деятельность микроорга-
низмов [57, 61]. Имеются данные о том, что 
БМ обладают иммуносупрессивным действи-
ем [28, 40, 44]. Так, например, работами ряда 
авторов экспериментально подтверждено, что 
применение амниотической мембраны при 
воспалительных процессах в роговице оказы-
вает иммуносупрессивный эффект, например, 
индуцирует апоптоз Т-лимфоцитов в структу-
рах роговицы [28, 40].  

Одним из наиболее широко применяе-
мых полимерных веществ для создания БМ 
является коллаген [18]. БМ на основе колла-
гена также являются биодеградируемыми; 
химические вещества, образующиеся при раз-
рушении коллагеновых белков не токсичны. 
Имеются данные о том, что БМ на основе кол-
лагена стимулируют восстановительные про-
цессы в тканях [29, 36, 61]. 

Ряд работ посвящен изучению возмож-
ности использования при лечении гнойно-
некротических ран БМ, созданных на основе 
хитина, хитозана и их комплексов с другими 
биополимерами, например, хитин-
коллагеновый комплекс, хитозан-
коллагеновый комплекс. А.И. Бежиным и со-
авт. [2] в эксперименте на крысах показан при 
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лечении гнойно-некротических ран проде-
монстрирован позитивный эффект примене-
ния раневого покрытия в виде высокопорис-
той губки, созданной на основе хитозан-
коллагенового комплекса с наночастицами 
серебра. Схожие эффекты использования БМ 
на основе хитина и хитозана при лечении ран 
имеются и у других исследователей [25, 36, 47, 
57]. Этими авторами показано, что использо-
вание хитина либо хитозана в комплексе с 
коллагеном ускоряет заживление гнойных 
ран за счет активизации роста и цитодиффе-
ренцировки клеток соединительной ткани 
(прежде всего, клеток фибробластического 
дифферона) и эпителия, при этом коллагено-
вый каркас служит матрицей для роста соеди-
нительной ткани, что затем способствует и 
ускорению роста эпителия по новой соедини-
тельной ткани. Авторами также показано, что 
использование данного комплекса при лече-
нии гнойных ран не оказывает токсического 
воздействия на печень и почки. 

Высокие остеоиндуктивные свойства 
показывают аллоимплантаты на основе деми-
нерализованной костной ткани (например, 
«Перфоост»). Причем, материалы на основе 
деминерализованной кости со стабильной 
эффективностью индуцируют остеогенез как в 
костной ткани, так и вне ее, например, в мо-
дели эктопического остеогенеза. Эти мате-
риалы обладают не только стимулирующим 
действием на остеогенез, но также сокращают 
сроки репарации и ран мягких тканей [21, 26, 
39, 41, 49]. Один из выявленных механизмов 
стимуляции репаративных гистогенезов в ко-
стной ткани при использовании материалов 
на основе деминерализованной кости связан с 
тем, что при имплантации деминерализован-
ной кости происходит активизация костных 
морфогенетических белков («bone 
morphogenetic proteins»), входящих в состав 
кости [38, 58, 63]. Это свойство легло в основу 
получения в мировой биоимплантологии но-
вого вида БМ – деминерализованного костно-
го матрикса, получаемого после полного или 
частичного удаления из костной ткани ее ми-
неральных компонентов. Их использование в 
целях оптимизации регенерации структур 
различных органов приводит к формирова-
нию органотипического регенерата в области 
имплантации БМ [21, 45, 55, 59]. 

В последние годы активизировалась 
разработка БМ на основе гидроксиапатита и 
коллагена для лечения различных поврежде-
ний костной ткани в травматологии, челюст-
но-лицевой хирургии. Большое количество 
таких БМ создано для управления репаратив-
ными процессами в костной ткани («Остео-
матрикс», «КоллапАн», «Остеопласт-Т», 
«Перфоост», «Литар» и др.) [1, 10, 17, 21, 42]. 
Проведенное сравнительное исследование 
показало, что несмотря на схожесть химиче-
ского состава, биологическое действие этих 

веществ в процессе репарации повреждений 
костной ткани имеет ряд особенностей [21]. 

В эксперименте на крысах показано, что 
применение биодеградируемого БМ «ЛитАр» 
обеспечивало более раннее формирование 
соединительной ткани при ликвидации ри-
гидной остаточной полости на модели эмпие-
мы плевры [14], при ликвидации остаточной 
полости в печени [22]. При этом отмечалась 
активизация экспрессии белка ki67 в клетках 
фибробластического дифферона и усиление 
ангиогенеза. 

Имеются данные о том, что использова-
ние материала «ЛитАр» в комплексном лече-
нии экспериментальных обширных гнойных 
ран кожи стимулировало миграцию фиброб-
ластов в область трансплантата, их интегра-
цию в имплантат, пролиферацию и цитодиф-
ференцировку клеточных элементов эпителия 
и фибробластического дифферона соедини-
тельной ткани, ангиогенез. Это способствова-
ло формированию гистотипического эпите-
лио-соединительнотканного регенерата кожи 
на месте раневого дефекта [3]. 

Для восстановления структур челюстно-
лицевой области используются различные 
биокомпозиционные материалы – «Гидро-
ксипол», «Коллапол», «Коллапан-А», «Ос-
тим-100» и др. При этом для создания БМ ис-
пользуются комбинации различных биологи-
ческих веществ (например, коллагена и гид-
роксиапатита кальция, коллагена и гиалуро-
новой кислоты и др.) [1, 42]. 

Показано остеоиндуцирующее влияние 
БМ на основе хитозан-альгинатного комплек-
са «Бол-хитал» при его использовании для 
регенерации костной ткани после удаления 
кист челюсти у человека [17, 32]. 

Большое количество работ посвящено 
исследованию использования для целей репа-
рации различных тканей амниона и создан-
ных на его основе БМ [28, 34, 35, 37, 40, 44, 48, 
51]. 

При применении трансплантатов ам-
ниотической оболочки для стимуляции вос-
становления дефектов роговицы [15, 52] и 
конъюнктивы [53] было продемонстрировано 
ускорение пролиферации и цитодифферен-
цировки эпителиоцитов сохранных участков 
роговицы и коньюнктивы, что способствовало 
полной эпителизации дефекта. При этом за-
медлялся ангиогенез и активировались про-
цессы фибриллогенеза в органе [28, 51]. 

Противоположное мнение о возможно-
сти использования амниона в офтальмохи-
рургии содержится в работе Р.З. Кадырова [6]. 
Им выявлены негативные аспекты примене-
ния трансплантатов на основе амниона. Он 
указывал, что в случае использования амнио-
на структура регенерата, сформированная на 
месте повреждения роговицы, является лишь 
частично прозрачной, а во вновь сформиро-
ванной строме роговицы содержатся 
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кровеносные сосуды. При этом эпителизация 
поврежденного участка роговицы была не-
полной, а в тканях роговицы была выражена 
лейкоцитарная инфильтрация. 

Имеется ряд публикаций, показываю-
щих положительный эффект применения БМ 
«Аллоплант» (изготовленного на основе раз-
личных аллогенных структур) в процессе ре-
генерации роговицы и конъюнктивы [6, 7, 12, 
13]. Показан позитивный эффект использова-
ния БМ «Аллодерм» в лечении различных 
повреждений кожи [46]. В статье приведен 
только небольшой перечень используемых в 
экспериментальных разработках и в клинике 
БМ. Многочисленные публикации по этому 
вопросу приводят сотни различных БМ. 

 
Механизмы влияния биопластических  
материалов на репаративные морфо-  

и гистогенезы 
 

К настоящему времени эксперимен-
тально выявлен и подтвержден ряд механиз-
мов, показывающих роль и значимость БМ в 
процессах регенерации. Так, одним из основ-
ных механизмов, обеспечивающих оптимиза-
цию репаративных морфо- и гистогенезов яв-
ляется способность БМ влиять на ангиогенез 
(как в сторону ускорения, так и замедления) 
за счет воздействия на синтез факторов роста 
эндотелия сосудов [2]. 

Во многих работах констатируется, что 
при использовании БМ происходит активиза-
ция пролиферации клеток фибробластическо-
го дифферона соединительной ткани и эпите-
лиоцитов [2, 21], однако механизм этого явле-
ния нуждается в уточнении. Возможно, что 
активизация пролиферации и цитодиффе-
ренцировки клеточных элементов эпителия и 
соединительной ткани связана с активизаци-
ей ростовых и морфогенетических факторов в 
тканях организма реципиента под воздейст-
вием веществ, содержащихся в БМ [27, 39, 57, 
58, 62]. Имеются сведения о том, что приме-
нение БМ приводит к обеспечению оптималь-
ных условий взаимоотношения эпителиаль-
ной и соединительной тканей [22]. Для ряда 
БМ подтверждено антибактериальное и им-
муносупрессивное воздействие за счет сниже-
ния уровня про- и противовоспалительных 
цитокинов [4, 46, 52]. 

Несмотря на то, что в большом числе 
источников литературы отражено позитивное 
влияние БМ на репаративные процессы, в 
дальнейшей разработке нуждаются вопросы 
механизмов воздействия используемых БМ на 
репаративные гистогенезы, на основе которых 
можно разрабатывать способы управления 
репаративными гистогенезами. 

Проблема управления процессами ми-
грации, размножения и цитодифференциров-
ки стволовых клеток относится к весьма акту-
альным. Решение этой проблемы значительно 
увеличило бы возможности врачей при лече-

нии многих заболеваний. В литературе име-
ются много сообщений, в которых авторы за-
являют о том, что нашли подходы к решению 
этой проблемы, либо, что эта проблема ими 
успешно решена. Например, имеются указа-
ния на то, что использование трансплантации 
БМ является одним из возможных механиз-
мов управления стволовыми клетками. На-
пример, Э.Р. Мулдашев [12, 13], касаясь меха-
низмов влияния «Аллопланта» на репаратив-
ные процессы в разных органах человека, ут-
верждал, что технологии Аллоплант позволя-
ют управлять процессами пролиферации и 
цитодифференцировки в нужном направле-
нии стволовых клеток в организме пациентов 
с самыми различными патологиями, избира-
тельно воздействуя на стволовые клетки, за-
пускают механизмы регенерации на субкле-
точном, клеточном, тканевом и надтканевом 
уровнях организации, приводя к формирова-
нию структурно и функционально адекватно-
го регенерата. Однако, представленные ут-
верждения не были подкреплены экспери-
ментальными обоснованиями. 

Схожая точка зрения о возможном 
влиянии на стволовые клетки организма со-
держится в работе С.Д. Литвинова и соавт., 
2006 [10]. Авторы высказывают предположе-
ние о том, что композит «ЛитАр» активизиру-
ет имеющиеся в организме стволовые клетки, 
однако экспериментального обоснования это-
го предположения не приводят. 
 

Заключение 
 

Следует констатировать, что, несмотря 
на обилие используемых в клинической прак-
тике биопластических веществ, до сих пор не 
создано таких материалов, которые бы полно-
стью удовлетворяли запросам врачей. Резуль-
таты ведущихся многочисленных перспектив-
ных разработок в разных странах вселяют ос-
торожный оптимизм в вопросе возможности 
создания таких конструкций. 
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