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Цель: исследование биодеградации тканевых скаффолдов из натурального шелка в условиях in vitro и in 
vivo для оценки их перспектив в тканевой инженерии. Материалы и методы. Были использованы два 
типа тканевых скаффолдов из натурального шелка: «Фиброплен-Атлас» и «Фиброплен-Газ», а также их 
модифицированные версии. Биодеградацию in vitro изучали в растворе Фентона. Исследования in vivo про-
водили на крысах с гистологическим и морфометрическим анализом имплантатов через 4, 14 и 56 суток. 
Результаты. Исследования биодеградации in vitro показали, что «Фиброплен-Газ» полностью разлагается 
за <15 суток, а «Фиброплен-Атлас» сохраняется до 45 суток. Исследования in vivo выявили постепен-
ную резорбцию всех образцов, с более выраженной деградацией у «Фиброплен-Газ». Гистологическое 
исследование показало макрофагальную реакцию с образованием гигантских клеток инородного тела и 
признаки васкуляризации имплантата. Морфометрия подтвердила уменьшение площади сечения нитей, 
особенно в модифицированных образцах. Заключение. Модификация тканевых скаффолдов влияет на 
их биодеградацию, воспалительный ответ и васкуляризацию.
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Objective: to investigate the biodegradation of natural silk-based tissue scaffolds (NS-TS) under in vitro and 
in vivo conditions, assessing their potential for tissue engineering applications. Materials and methods. Two 
types of NS-TS, Fibroplen-Atlas and Fibroplen-Gas, along with their modified versions, were analyzed. In vitro 
biodegradation was assessed in Fenton’s solution, while in vivo studies were conducted on rats, with histological 
and morphometric analysis of the implants at 4, 14, and 56 days post-implantation. Results. In vitro biodegrada-
tion studies showed that Fibroplen-Gas completely degraded in <15 days, whereas Fibroplen-Atlas persisted for 
up to 45 days. In vivo analysis showed gradual resorption of all scaffolds, with Fibroplen-Gas exhibiting more 
pronounced degradation. Histological examination revealed a macrophage response, formation of foreign-body 
giant cells, and signs of implant vascularization. Morphometry confirmed a reduction in filament cross-sectional 
area, particularly in modified samples. Conclusion. Modifications of NS-TS influence their biodegradation rate, 
inflammatory response, and vascularization.
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ВВЕДЕНИЕ
Разработка биодеградируемых материалов для 

лечения ран и замещения дефектов тканей является 
одной из ключевых задач современной медицины и 
биоинженерии. Традиционные подходы, такие как 
использование аутологичных трансплантатов, име-
ют ряд ограничений, включая недостаточную до-
ступность донорского материала, риск осложнений 
в донорской области, возможное отторжение транс-
плантата и невозможность полного восстановления 
сложной анатомии поврежденных структур [1, 2]. 
Эффективное восстановление поврежденных тканей 
требует не только инновационных подходов, но и 
создания новых биоматериалов, которые могут удов-
летворять специфическим требованиям клинической 
практики. В последние десятилетия биоматериалы, 
особенно природного происхождения, привлекают 
все большее внимание. Они обладают уникаль-
ными свойствами, такими как биосовместимость, 
биоразлагаемость и возможность модификации в 
зависимости от потребностей пациента [3]. Среди 
множества биоматериалов особое внимание уделяет-
ся шелку, который благодаря своим физико-химиче
ским и биологическим характеристикам становится 
перспективной основой для создания медицинских 
изделий [4].

Шелк, получаемый из коконов шелкопряда Bombyx 
mori, представляет собой природный белковый поли-
мер, состоящий преимущественно из фиброина и се-
рицина. Фиброин обладает уникальными механичес-
кими свойствами, такими как высокая прочность на 
разрыв и эластичность, что делает его особенно при-
влекательным для использования в медицине [5, 6]. 
Шелк характеризуется высокой биосовместимостью, 
что способствует минимизации иммунных реакций 
организма, и контролируемой биодеградацией, что 
особенно важно при создании имплантируемых ма-
териалов для долгосрочного использования [7]. Эти 
свойства делают шелк идеальным кандидатом для 
разработки материалов, используемых в тканевой 
инженерии и для лечения ран [8].

В последние годы шелк активно исследуют в ка-
честве основы для создания различных медицин
ских изделий. В частности, разработаны биодегра-
дируемые материалы на основе фиброина шелка для 
замещения костной ткани [9, 10]. Эти материалы, 
состоящие из фиброина шелка, фосфатов кальция и 
других биологически активных компонентов, про-
демонстрировали хорошие биологические характе-
ристики и потенциал для использования в костной 
инженерии, особенно в области восстановления де-
фектов костной ткани. Кроме того, шелк используют 
для создания скаффолдов – трехмерных структур, 
которые поддерживают рост и дифференцировку кле-
ток. Такие скаффолды могут быть использованы для 

регенерации различных тканей, включая костную, 
хрящевую, кожную и нервную ткань [11–13], а так-
же ткань роговицы [14]. Такой подход представляет 
собой одну из многообещающих альтернатив тради-
ционным методам восстановления тканей.

Одним из ключевых преимуществ шелка является 
высокая гибкость в модификации его свойств в зави-
симости от требований конкретного применения. Из-
меняя условия обработки, можно регулировать ско-
рость биодеградации материала, его механические 
свойства и взаимодействие с клетками, что открывает 
широкие перспективы для создания персонализиро-
ванных медицинских изделий, которые будут идеаль-
но адаптированы под нужды пациента [15, 16]. Кроме 
того, шелк обладает низкой иммуногенностью, что 
снижает риск отторжения имплантатов и развития 
воспалительных реакций. Это особенно важно для 
создания материалов, предназначенных для длитель-
ной имплантации [17, 18], и актуально при создании 
изделий для лечения хронических заболеваний и вос-
становления поврежденных тканей.

Несмотря на очевидные преимущества шелка, 
его использование в медицине сопряжено с рядом 
вызовов. Необходимо тщательно контролировать 
процесс его получения и обработки, чтобы обеспе-
чить стабильность свойств материала и его безопас-
ность для пациента. Каждое изменение в технологии 
производства может существенно повлиять на ме-
ханические, биологические и химические свойства 
материала, что требует строгих стандартов и допол-
нительных исследований для подтверждения их эф-
фективности в долгосрочной перспективе.

Таким образом, несмотря на значительный потен-
циал шелка как биоматериала, его применение в ме-
дицинских технологиях требует дальнейших иссле-
дований. Разработка новых методов модификации и 
оптимизации свойств шелковых материалов откроет 
новые возможности для их успешного внедрения в 
клиническую практику и использование в различных 
областях медицины, включая тканевую инженерию 
и восстановление поврежденных тканей. В статье 
исследуются свойства тканевых скаффолдов из на-
турального шелка, их потенциал для применения в 
медицине, а также возможные пути оптимизации их 
характеристик.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Получение образцов «Фиброплен-Газ  0» 
и  «Фиброплен-Атлас  0»

Для создания биодеградируемых тканевых скаф-
фолдов использовали ткани из натурального шелка, 
состоящие исключительно из шелкового волокна и 
не содержащие посторонних примесей (декларация 
о соответствии EAC N RU Д-CN.PA09.B.91575/23, 
Tianjin Textile Industrial Supply And Sale Co., Ltd, 
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Китай). В исследовании применяли два типа шел-
ковых тканей с различной плотностью: 15 и 155 г/м2. 
Процесс подготовки образцов тканей включал не-
сколько этапов, описанных ранее [19]. Сначала ткань 
кипятили в растворе бикарбоната натрия на водяной 
бане в течение 40 минут, затем промывали в дис-
тиллированной воде и повторно кипятили 30 минут. 
Процедуру повторяли трижды, после чего скаффол-
ды сушили при комнатной температуре на воздухе. 
Полученные образцы в дальнейшем обозначены как 
«Фиброплен-Газ 0» (менее плотная ткань) и «Фиб-
роплен-Атлас 0» (более плотная ткань).

Получение модифицированных 
образцов «Фиброплен-Газ 80» 
и  «Фиброплен‑Атлас 80»

Образцы «Фиброплен-Газ 0» и «Фиброплен-Ат-
лас 0» инкубировали в водно-спиртовом растворе 
хлорида кальция в молярном соотношении 1 : 2 : 8 
при температуре 46 °C в течение 352 минут для об-
разцов «Фиброплен-Газ 0» и 216 минут для образ-
цов «Фиброплен-Атлас 0» (80% от времени полной 
деструкции ткани). После обработки модифициро-
ванные образцы тщательно промывали дистиллиро-
ванной водой и сушили на воздухе при комнатной 
температуре. Полученные образцы в дальнейшем 
обозначены как «Фиброплен-Газ 80» и «Фиброплен-
Атлас 80».

Исследование биодеградации in vitro
Биодеградацию образцов in vitro исследовали 

в соответствии с ГОСТ 10993-13-2009 («Оценка 
биологического действия медицинских изделий»). 
Образцы инкубировали в 40 мл раствора Фентона, 
содержащего 100 мкМ FeSO4 и 1 мМ H2O2, при тем-
пературе 37 °С.

Раствор окислителя заменяли каждые 3  дня. 
По окончании инкубации образцы промывали в 40 мл 
дистиллированной воды, высушивали в термостате 
при 37 °С в течение 48 часов, затем досушивали в 
вакуумном сушильном шкафу Binder VD-54 (Гер-
мания) при остаточном давлении 10–20 мм рт. ст. в 
течение 24 часов.

Оценку биодеградации проводили гравиметри-
чески на аналитических весах Sartorius CPA-225D 
(Германия). Оценивали изменение веса образца до 
и после эксперимента.

Исследование биодеградации in vivo
Эксперимент in vivo проводили на самцах крыс 

породы Wistar массой 250–300 г, полученных из пи-
томника лабораторных животных «Кролинфо» (Вы-
соково, Орехово-Зуевский городской округ, Россия). 
Животные адаптировались к условиям содержания 
в течение 7 дней до начала эксперимента. В течение 

всего исследования крыс содержали изолированно 
в одиночных клетках, они получали стандартный 
корм и имели свободный доступ к воде. Температуру 
вивария поддерживали на уровне 22 ± 2 °С, относи-
тельная влажность 55–65%, а световой режим соот-
ветствовал циклу 12 часов света / 12 часов темноты. 
Перед операцией животные получали общий наркоз 
препаратом «Золетил 100» в дозе 15 мг/кг массы тела, 
вводимый внутримышечно. В качестве антисепти-
ческой обработки использовали 0,05% раствор хлор-
гексидина, которым обрабатывали кожу в области ло-
паток. Для исключения механического раздражения 
операционного поля и снижения риска инфицирова-
ния шерсть в зоне вмешательства удаляли машинкой.

После обработки кожи стерильными хирургиче
скими ножницами и скальпелем формировали под-
кожный карман. В  сформированную полость по-
мещали образец шелковой ткани размером 1×1 см, 
который фиксировали четырьмя узловыми швами с 
использованием монофиламентных полипропилено-
вых хирургических нитей Prolene 4/0 (Ethicon, США).

Швы обеспечивали плотное прилегание имп-
лантата к подкожным тканям и предотвращали его 
смещение. После размещения материала карман за-
шивали узловыми швами.

Продолжительность эксперимента составляла 4, 
14 и 56 суток, после чего животных подвергали эвта-
назии. После подтверждения биологической смерти 
проводили эксплантацию имплантатов с прилегаю-
щими тканями для последующего гистологического 
исследования.

Гистологическое исследование
После эксплантации образцы фиксировали в 10% 

забуференном растворе формалина (не менее 24 ча-
сов) и подвергали стандартной процедуре обезво-
живания в спиртах восходящей концентрации (50, 
60, 70, 80, 96% этанола). Затем образцы заливали 
в парафин и готовили срезы толщиной 5–6 мкм на 
микротоме RM2245 (Leica, Германия).

Гистологические срезы окрашивали:
–	 гематоксилином Майера и эозином (BioVitrum, 

Россия) – для оценки общей структуры тканей;
–	 по методу Массона (BioVitrum, Россия) – для вы-

явления общего коллагена.
Препараты анализировали с использованием мик-

роскопа Eclipse 50i (Nikon, Япония), оснащенного 
цифровой камерой.

При оценке гистологических препаратов учиты-
вали:
–	 клеточную реакцию (присутствие макрофагов, 

гигантских клеток инородных тел, лимфоцитов, 
гранулоцитов);

–	 васкуляризацию (формирование капилляров);
–	 формирование соединительно-тканной капсулы;
–	 степень биорезорбции материала.
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Морфометрический анализ
Морфометрическое исследование площади сече-

ния нитей в гистологических препаратах проводили 
в программе ImageJ (версия 1.49v, National Institute of 
Health, США). Для анализа выбирали 40 поперечных 
сечений нитей каждого типа с четкими контурами, 
не перекрытых соседними структурами.

Статистическая обработка данных
Статистический анализ выполнялся в IBM SPSS 

Statistics 26. Оценку распределения данных проводи-
ли с использованием критерия Колмогорова–Смир-
нова. Для проверки значимости различий исполь-
зовали:
–	 U-критерий Манна–Уитни (для двух выборок);
–	 критерий Краскела–Уоллиса (для трех и более 

групп);
–	 критерий Тьюки (для множественных сравнений).

Различия считали статистически значимыми при 
p < 0,05. Данные с ненормальным распределением 

представлены в виде медианы (Ме) и межквартиль-
ного размаха (Q1–Q3).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ
Исследования биодеградации in vitro

Образцы шелка «Фиброплен-Атлас» с различной 
предварительной обработкой показали различия в 
скорости биодеградации (табл.  1). Для образцов 
«Фиброплен-Атлас 0» на 15-й день наблюдали мед-
ленную деградацию – потеря массы составила 5%. 
К 30-му дню деградация ускорилась и потеря массы 
достигла 44%, а на 45-й день составила 79%. Образ-
цы «Фиброплен-Газ» продемонстрировали полную 
деградацию менее чем за 15 дней. Во всех временных 
точках анализировали по 5 образцов каждого типа.

Из полученных данных можно сделать вывод, что 
предварительная обработка шелка оказывает влияние 
на его биодеградацию in vitro. Таким образом, выбор 
обработки материала может быть критически важен 
для разработки материалов с требуемой скоростью 
деградации для различных биомедицинских приме-
нений.

Исследования биодеградации in vivo 
(морфологическое исследование)
Имплантация 4 суток  
(немодифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 0»

В исследуемом контрольном образце «Фибро
плен-Газ 0» после 4 суток имплантации обнаружен 
крупный фрагмент поперечно-полосатой мышечной 
ткани с прилежащим тонким фиброзным слоем и 
рыхлой соединительной тканью (рис. 1, а), в которой 
выявлены фрагменты имплантата, представленные 

Таблица 1
Влияние предварительной обработки шелка 

на характер его деградации
Effect of pretreatment on silk degradation profile

15 дней 30 дней / 
Δ 15–30 дней

45 дней / 
Δ 30–45 дней

«Фиброплен-
Атлас 0» 5% 44% / 39% 79% / 35%

«Фиброплен-
Атлас 80» 5% 49% / 44% 86% / 37%

«Фиброплен-
Газ»

Все образцы полностью деградировали 
менее чем за 15 дней

Рис. 1. Образцы после 4 суток имплантации: а – «Фиброплен-Газ 0»; б – «Фиброплен-Атлас 0». Окрашивание гема-
токсилином и эозином. Стрелками обозначены фрагменты имплантата. ×200

Fig. 1. Samples at 4 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 0, H&E stain; б – Fibroplen-Atlas 0, H&E stain. Arrows indi-
cate implant fragments. 200×

а б

100 мкм 100 мкм
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поперечными и продольными сечениями гомогенных 
нитей. При окрашивании гематоксилином и эози-
ном нити приобретают нежный кремовый цвет, а 
при окраске по Массону – бледно-розовый. Наблю-
дается умеренная клеточная реакция на имплантат с 
участием макрофагов, гигантских клеток инородных 
тел (ГКИТ), немногочисленных лимфоцитов и оди-
ночных гранулоцитов. Также отмечены лишь слабые 
признаки макрофагальной резорбции материала им-
плантата. В прилежащей мышечной ткани признаки 
воспаления не обнаружены. Степень воспалительной 
реакции в целом выражена слабо и носит лимфоид-
но-макрофагальный характер.

«Фиброплен-Атлас 0»
На рис. 1, б, представлена гистологическая кар-

тина контрольного образца «Фиброплен-Атлас 0», 
где виден фрагмент поперечно-полосатой мышечной 
ткани с прилежащим фиброзным слоем и рыхлой 
соединительной тканью, в которой выявлен имп-
лантат. По периметру имплантата зафиксирована 
рыхлая соединительная ткань с выраженной гипер-
клеточностью (обилие фибробластов, гистиоцитов, 
лимфоцитов) и многочисленными полнокровными 
капиллярами. Наблюдаемая морфологическая кар-
тина соответствует признакам формирования гра-
нуляционной ткани. Также отмечено крайне малое 
содержание ГКИТ, выявить удается лишь одиночные.

Гранулоциты в окружении имплантата в целом 
немногочисленны, однако в препарате выявлен очаг 
выраженной инфильтрации, что можно расценивать 
как картину незавершенной острой фазы воспаления. 
Признаки биорезорбции практически не видны.

Имплантация 14  суток  
(немодифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 0»

В исследуемом образце жировая ткань, в толще 
которой обнаружен имплантат «Фиброплен-Газ 0» 
(рис. 2, а). Фрагменты имплантата окружены тонки-
ми соединительно-тканными тяжами, среди которых 
выявлены тонкостенные полнокровные сосуды, что 
свидетельствует о процессе инкапсуляции и васкуля-
ризации имплантата. Непосредственно вокруг нитей 
имплантата обнаружены многочисленные макрофаги 
и ГКИТ, наблюдаются признаки биорезорбции. Кро-
ме того, обнаружены немногочисленные лимфоциты 
и одиночные гранулоциты. Воспалительная реакция 
носит преимущественно макрофагальный характер.

«Фиброплен-Атлас 0»
Имплантат по периметру окружен рыхлой соеди-

нительной тканью (рис. 2, б). В непосредственной 
близости к имплантату, параллельно длинной оси, 
обнаружены тонкие соединительно-тканные тяжи, 
что, вероятно, может служить признаком формиро-
вания капсулы. Наблюдается рост соединительно-
тканных волокон и тонкостенных сосудов в толщу 
имплантата. Вокруг нитей материала имплантата 
зафиксированы многочисленные макрофаги, ГКИТ, 
эпителиоидные клетки. Однако при этом признаки 
биорезорбции выражены слабо, и большая часть ма-
териала имплантата остается интактной. В целом 
воспалительная реакция носит макрофагальный ха-
рактер с небольшой примесью лимфоцитов и оди-
ночных гранулоцитов.

Рис.  2. Образцы после 14  суток имплантации: а  – «Фиброплен-Газ  0», окрашивание гематоксилином и эозином; 
б – «Фиброплен-Атлас 0», окрашивание по Массону. ×200

Fig. 2. Samples at 14 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 0, H&E stain; б – Fibroplen-Atlas 0, Masson’s trichrome 
stain. 200×

а б

100 мкм 100 мкм
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Имплантация 56 суток  
(немодифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 0»

Имплантат погружен в прослойку рыхлой со-
единительной ткани с прилежащими фрагментами 
поперечно-полосатой мышечной ткани (рис. 3, а). 
Наблюдается продолжение макрофогальной реакции 
с участием ГКИТ и частичная резорбция материала 
имплантата. Также отмечены признаки васкуляриза-
ции. По периметру имплантата зафиксировано фор-
мирование ограничительной соединительно-тканной 
капсулы. Капсула тонкая, местами пенетрированная 
капиллярами. Кроме того, наблюдается инкапсуляция 
коллагеновыми волокнами отдельных нитей имп-
лантата. Признаки биорезорбции и инкапсуляции 
нитей выглядят более выраженно по сравнению с 
предыдущим сроком наблюдения (14 суток).

«Фиброплен-Атлас 0»
В образце зафиксирован имплантат в окружении 

рыхлой соединительной и жировой ткани (рис. 3, б). 
Воспалительная реакция выражена слабо и носит 
макрофагальный характер, ГКИТ немногочисленны 
и выявлены большей частью в периферической зоне 
имплантата, прилежащей к окружающим тканям. 
Значительная доля материала имплантата при этом 
выглядит интактной, без признаков резорбции. Вас-
куляризация проявляется в появлении полнокровных 
капилляров среди нитей имплантата. По периметру 
имплантата обнаружена тонкая соединительно-ткан-
ная капсула, местами пенетрированная капиллярами. 
Кроме того, наблюдается инкапсуляция коллагеновы-
ми волокнами отдельных нитей имплантата.

Имплантация 4 суток  
(модифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 80»

Гистологическая картина представлена попереч-
но-полосатой мышечной тканью с прилежащим ши-
роким слоем рыхлой соединительной ткани с при-
знаками воспалительной инфильтрации (рис. 4, а). 
Выявлены гранулоциты, лимфоциты, тучные клетки, 
макрофаги, многочисленные полнокровные капилля-
ры и фибробласты. Наблюдаемая морфологическая 
картина позволяет высказать предположение о фор-
мировании грануляционной ткани. В образце локаль-
но обнаружены одиночные ГКИТ. Следует отметить, 
что на том же сроке наблюдения в эксперименте с 
немодифицированными образцами «Фиброплен-
Газ 0» воспалительная реакция на имлантат была 
выражена слабо и носила лимфоидно-макрофагаль-
ный характер.

«Фиброплен-Атлас 80»
В исследуемом образце гистологическая карти-

на представлена поперечно-полосатой мышечной 
тканью с прилежащим тонким фиброзным слоем 
и прослойкой рыхлой соединительной ткани, по 
границе которой зафиксированы многочисленные 
фрагменты имплантата в виде преимущественно 
поперечных и реже – продольных сечений нитей 
(рис. 4, б). Воспалительная реакция на имплантат 
характеризуется обилием макрофагов, присутствием 
ГКИТ, лимфоцитов. Гранулоциты немногочисленны 
и обнаружены в основном в просвете капилляров в 
рыхлой соединительной ткани. Отмечены признаки 
резорбции имплантата, осуществляемой как ГКИТ, 
так и одиночными макрофагами, проникающими 

Рис.  3. Образцы после 56  суток имплантации: а  – «Фиброплен-Газ  0», окрашивание гематоксилином и эозином; 
б – «Фиброплен-Атлас 0», окрашивание по Массону. ×200

Fig. 3. Samples at 56 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 0, H&E stain; б – Fibroplen-Atlas 0, Masson’s trichrome 
stain. 200×

а б

100 мкм 100 мкм
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между нитями имплантата, а непосредственно в 
имплантате наблюдается появление тонкостенных 
сосудов, заполненных эритроцитами. Прилежащая 
мышечная ткань при этом без видимых изменений.

Следует отметить, что на том же сроке наблюде-
ния в эксперименте с немодифицированными образ-
цами «Фиброплен-Атлас 0» воспалительная реакция 
имела признаки незавершенной острой фазы процес-
са, тогда как в образцах «Фиброплен-Атлас 80» ре-
акция носила лимфоидно-макрофагальный характер.

В результате проведенного морфологического 
исследования показано, что гистологическая кар-
тина представленных модифицированных образцов 
на сроке наблюдения 4 суток обладает следующими 
особенностями:
а)	 в образцах «Фиброплен-Газ 80» выявлены при-

знаки острой фазы воспалительной реакции, тогда 
как в образцах «Фиброплен-Атлас 80» воспали-
тельная реакция носит лимфоидно-макрофагаль-
ный характер;

б)	 во всех образцах наблюдаются признаки частич-
ной биорезорбции имплантата, при этом в образ-
цах «Фиброплен-Атлас 80» отмечена хорошая со-
хранность материала, где большая часть остается 
интактной;

в)	 признаки васкуляризации выявлены только в од-
ном из представленных образцов – «Фиброплен-
Атлас 80»;

г)	 в образцах «Фиброплен-Газ 80» замечены при-
знаки умеренного воспаления в прилежащих к 
имплантату тканях.

Имплантация 14  суток  
(модифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 80»

В представленном образце обнаружен имплан-
тат, окруженный рыхлой соединительной тканью 
(рис. 5, а). Наблюдается макрофагальная реакция на 
имплантат с образованием многочисленных ГКИТ и 
частичная резорбция имплантата. В воспалительном 
инфильтрате также выявлены одиночные лимфоциты 
и гранулоциты. Также в толще имплантата зафикси-
рованы признаки васкуляризации в виде одиночных 
капилляров. Инкапсуляция в целом выражена слабо, 
однако при этом наблюдается интенсивное прорас-
тание соединительно-тканных волокон вглубь имп-
лантата. Прилежащая рыхлая соединительная ткань 
без видимых признаков изменений.

На том же сроке наблюдения в эксперименте с 
немодифицированными образцами «Фиброплен-Газ» 
были получены сходные результаты: воспалительная 
реакция носила преимущественно макрофагальный 
характер, были выявлены соединительно-тканные 
тяжи в толще имплантата, а также зафиксированы 
признаки биорезорбции и васкуляризации имплан-
тата.

«Фиброплен-Атлас 80»
Гистологическая картина демонстрирует имплан-

тат, окруженный рыхлой соединительной тканью 
(рис. 5, б). По периметру имплантата видна рых-
лая, неравномерной толщины капсула. Наблюдается 
лимфоидно-макрофагальная реакция на имплантат с 
участием ГКИТ. Лимфоциты при этом зафиксирова-
ны в несколько большем количестве, чем в образцах 
«Фиброплен-Газ 80». Также определены признаки 

Рис. 4. Образцы после 4 суток имплантации: а – «Фиброплен-Газ 80», окрашивание по Массону; б – «Фиброплен-
Атлас 80», окрашивание гематоксилином и эозином. ×200

Fig. 4. Samples at 4 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 80, Masson’s trichrome stain; б – Fibroplen-Atlas 80, H&E 
stain. 200×

а б

100 мкм 100 мкм
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частичной резорбции имплантата. Наблюдается вас-
куляризация и рост соединительно-тканных тяжей в 
толщу имплантата. В прилежащей рыхлой соедини-
тельной ткани обнаружены полнокровные сосуды, 
а также лимфоциты, макрофаги (в большем коли-
честве, чем в предыдущих образцах) и одиночные 
плазмоциты.

Морфологическая картина в общих чертах сход-
на с таковой, полученной в эксперименте с немо-
дифицированными образцами «Фиброплен-Атлас» 
на том же сроке наблюдения. Однако следует отме-
тить, что степень фиброзирования, васкуляризации и 
биорезорбции в модифицированных образцах выше, 
чем в немодифицированных. Кроме того, некоторые 
различия выявляются и в составе воспалительно-
го инфильтрата, где было зафиксировано несколько 
большее относительно немодифицированных об-
разцов количество лимфоцитов и реакция носила 
лимфоидно-макрофагальный характер.

Гистологическая картина представленных образ-
цов «Фиброплен-Газ» и «Фиброплен-Атлас» на сроке 
наблюдения 14 суток имеет следующие особенности:
а)	 преобладание гигантоклеточного компонента в 

воспалительном инфильтрате (наиболее выраже-
но в образце «Фиброплен-Газ 80»);

б)	 формирование соединительно-тканной капсулы 
по периметру имплантата (наименее выражено в 
образце «Фиброплен-Газ 80»);

в)	 рост соединительно-тканных волокон в толщу 
имплантата с частичным его замещением;

г)	 васкуляризация имплантата;
д)	 частичная резорбция материала имплантата.

Имплантация 56  суток  
(модифицированные образцы)
«Фиброплен-Газ 80»

В ислледуемом образце имплантат «Фиброплен-
Газ 80» обнаружен в прослойке рыхлой соедини-
тельной ткани (рис. 6, а). Отмечена макрофагальная 
реакция на имплантат с участием ГКИТ и призна-
ки продолжающейся резорбции. Васкуляризация 
имплантата выражена слабо, зафиксированы лишь 
одиночные капилляры. Сформированной соедини-
тельно-тканной капсулы по периметру имплантата 
не наблюдается. Зафиксирована лишь инкапсуляция 
отдельных нитей и/или волокон. Прилежащие к им-
плантату ткани без видимых признаков изменений.

Следует отметить, что полученные результаты 
частично сходны с таковыми, полученными при изу-
чении контрольных образцов «Фиброплен-Газ 0», в 
частности, макрофагальный характер воспалитель-
ной реакции и степень васкуляризации имплантата. 
Однако в контрольных образцах в отличие от моди-
фицированных было зафиксировано формирование 
ограничительной капсулы по периметру имплантата, 
а биорезорбция материала выглядела более заметной.

«Фиброплен-Атлас 80»
Гистологическая картина представляет имплантат 

в окружении рыхлой соединительной ткани и фраг-
мент прилежащей поперечно-полосатой мышечной 
ткани (рис. 6, б). Продолжается макрофагальная ре-
акция на имплантат с участием ГКИТ. Наблюдается 
дальнейшая резорбция материала имплантата. При-
знаки васкуляризации имплантата незначительны. 
Сформированной соединительно-тканной капсулы 
по периметру имплантата нет, отмечена лишь инкап-

Рис. 5. Образцы после 14 суток имплантации: а – «Фиброплен-Газ 80», окрашивание гематоксилином и эозином; 
б – «Фиброплен-Атлас 80», окрашивание по Массону. ×200

Fig. 5. Samples at 14 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 80, H&E stain; б – Fibroplen-Atlas 80, Masson’s trichrome 
stain. 200×

а б

100 мкм 100 мкм
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суляция коллагеновыми волокнами отдельных нитей 
имплантата. В прилежащих к имплантату тканях ви-
димых признаков изменений не выявлено.

На том же сроке наблюдения в контрольных об-
разцах «Фиброплен-Атлас 0» воспалительная реак-
ция также носила макрофагальный характер, однако 

Таблица 2
Площади сечения нитей «Фиброплен-Газ» 

и «Фиброплен-Атлас» на разных сроках 
имплантации

Cross-sectional areas of Fibroplen-Gas 
and Fibroplen-Atlas filaments at different 

implantation dates
Описание Площадь сечения, мкм2 Статистиче

ская значи-
мость (p)

4 суток 14 суток 56 суток

«Фиброплен-
Газ 0»

132,5
(111,8–
157,6)

86,3
(68,4–
102,9)

56,7
(42,1–
71,0)

p4–14 < 0,05*
p4–56 < 0,05*
p14–56 < 0,05*

«Фиброплен-
Газ 80»

84,6
(60,6–
102,9)

47,5
(25,5–
66,8)

54,2
(41,0–
71,5)

p4–14 < 0,05*
p4–56 < 0,05*
p14–56 > 0,05

«Фиброплен-
Атлас 0»

121,8
(101,3–
134,7)

111,3
(102,6–
120,2)

97,5
(81,2–
117,3)

p4–14 > 0,05
p4–56 < 0,05*
p14–56 > 0,05

«Фиброплен-
Атлас 80»

48,1
(40,8–
62,0)

44,4
(31,5–
52,8)

31,6
(22,7–
41,7)

p4–14 > 0,05
p4–56 > 0,05*
p14–56 > 0,05*

*  – различия выборок, статистически значимые при 
p < 0,05.

* – sample differences are statistically significant at p < 0.05.

Рис. 6. Образцы после 56 суток имплантации: а – «Фиброплен-Газ 80»; б – «Фиброплен-Атлас 80». Окрашивание 
гематоксилином и эозином. ×200

Fig. 6. Samples at 56 days post-implantation: a – Fibroplen-Gas 80, H&E stain; б – Fibroplen-Atlas 80, H&E stain. 200×

а б

100 мкм 100 мкм

была выражена слабее. При этом доля материала им-
плантата, сохранившегося интактным, не подверг
шимся биорезорбции, была более значительной. 
Кроме того, по периметру имплантата была обнару-
жена сформированная тонкая соединительно-тканная  
капсула.

В ходе проведенного морфологического иссле-
дования образцов «Фиброплен-Газ» и «Фиброплен-
Атлас» с различной модификацией (срок наблюдения 
56 суток) показано:
а)	 продолжается макрофагальная реакция на имп-

лантат с участием ГКИТ и частичная резорбция 
материала; по сравнению с предыдущим сроком 
наблюдения степень клеточной реакции заметно 
снижается;

б)	 васкуляризация имплантата во всех образцах 
незначительна, однако более заметна в образцах 
«Фиброплен-Атлас 80» по сравнению с образцами 
«Фиброплен-Газ 80»;

в)	 организованной ограничительной фиброзной кап-
сулы по периметру имплантата нет.

Морфометрические исследования 
площади сечения нитей на разных 
сроках имплантации

Для изучения биодеградации шелковых нитей 
образцов «Фиброплен-Газ» и «Фиброплен-Атлас» с 
различной степенью модификации были рассчитаны 
площади сечения нитей, медианы (Q1–Q3) которых 
представлены в табл. 2.

Из полученных данных следует, что для контроль-
ных образцов «Фиброплен-Газ 0» значения медиан 
сечения нитей достоверно (р < 0,05) уменьшаются на 
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всем протяжении исследования. Для нитей «Фибро
плен-Газ 80» значимое уменьшение площади нитей 
происходит с 4-х по 14-е сутки имплантации, при 
этом с 14-х по 56-е сутки имплантации достоверно 
значимого изменения размера нитей не произошло.

Из таблицы видно, что в образцах «Фиброплен-
Атлас  0» и «Фиброплен-Атлас  80» наблюдается 
достоверное уменьшение площади сечения нитей 
между 4-ми и 56-ми сутками.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенные исследования показали различную 

степень биодеградации представленного материала 
шелка «Фиброплен-Газ» и «Фиброплен-Атлас» как 
в экспериментах in vitro, так и in vivo.

В исследованиях in vitro показано, что образцы 
шелка «Фиброплен-Газ» полностью деградировали 
за период менее 15 дней. Все исследованные образ-
цы «Фиброплен-Атлас» на ранних стадиях экспери-
мента продемонстрировали медленную деградацию 
со значительным ускорением темпа потери массы к 
30-м суткам инкубации в растворе Фэнтона, сохра-
няя его до 45-х суток. Абсолютное значение потери 
массы составило 76–86%. Из полученных экспери-
ментальных данных можно сделать вывод, что вы-
бор способа предварительной обработки оказывает 
влияние на скорость деградации in vitro: скорость 
деградации увеличивается по сравнению с образцами 
«Фиброплен-Атлас 0».

В результате проведенного морфологического ис-
следования показано, что для контрольных образ-
цов «Фиброплен-Газ 0» (срок имплантации 4 суток) 
степень воспалительной реакции менее выражена 
и носит лимфоидно-макрофагальный характер по 
сравнению с модифицированными образцами, где 
на том же сроке эксперимента наблюдали признаки 
острой фазы воспалительной реакции. В контроль-
ных образцах «Фиброплен-Атлас 0» еще сохраняют-
ся некоторые признаки незавершенной острой фазы 
воспалительного процесса, тогда как в модифициро-
ванных образцах «Фиброплен-Атлас 80» на данном 
сроке реакция на имплантат определена как лим-
фоидно-макрофагальная. В контрольных образцах 
(«Фиброплен-Атлас 0») проявление биорезорбции 
выражено слабо и практически не визуализируется, 
тогда как на том же сроке наблюдения в экспери-
менте с модифицированными образцами признаки 
биорезорбции имплантата уже отмечаются. Кроме 
того, в образце «Фиброплен-Атлас 80» определяются 
первые признаки васкуляризации.

На сроке наблюдения 14 суток во все образцах 
«Фиброплен-Газ» в ходе морфологического изуче-
ния получены сходные результаты: воспалительная 
реакция носила преимущественно макрофагальный 
характер, соединительно-тканные тяжи выявляли в 

толще имплантата, определяли признаки частичной 
биорезорбции и васкуляризации имплантата. На том 
же сроке наблюдения в эксперименте со всеми образ-
цами «Фиброплен-Атлас» морфологическая картина 
имела общие черты: наблюдали признаки биорезорб
ции, васкуляризации имплантата, рост соединитель-
но-тканных волокон на поверхности и в толщу имп-
лантата. Однако степень проявления васкуляризации 
и фиброзирования модифицированных образцов 
относительно контрольных (немодифицированных) 
была более выражена. Кроме того, некоторые отличия 
были выявлены и в составе воспалительного инфиль-
трата, где отмечено несколько большее содержание 
лимфоцитов в образцах «Фиброплен-Атлас 80» и ре-
акция носила лимфоидно-макрофагальный характер, 
тогда как в образце «Фиброплен-Атлас 0» воспали-
тельная реакция была описана как макрофагальная.

На сроке наблюдения 56 суток гистологическая 
картина немодифицированных и модифицированных 
образцов имела следующие особенности: во всех об-
разцах зафиксировано продолжение макрофагальной 
реакции на имплантат с участием ГКИТ и частичная 
биорезорбция материала. Наибольшая доля интак-
тного материала сохранялась в образце «Фиброп-
лен-Атлас 0». Следует отметить, что в сравнении со 
сроком 14 суток степень клеточной реакции замет-
но снижается, что наиболее проявляется в образце 
«Фиброплен-Атлас 0». Васкуляризация во всех иссле-
дуемых образцах незначительна, однако более замет-
на в образцах «Фиброплен-Атлас». Организованная 
ограничительная соединительно-тканная капсула по 
периметру имплантата обнаружена только в образцах 
«Фиброплен-Атлас 0» и «Фиброплен-Газ 0». При 
этом во всех представленных образцах наблюдаются 
эпизоды инкапсуляции отдельных нитей материала 
имплантата коллагеновыми волокнами.

При морфометрическом изучении гистологиче
ских образцов с помощью программы ImageJ полу-
чено, что площади сечений нитей «Фиброплен-Газ 0» 
значимо уменьшаются на всем протяжении иссле-
дования, для нитей «Фиброплен-Газ 80» достовер-
но уменьшаются с 4-х по 14-е сутки имплантации. 
Для нитей «Фиброплен-Атлас 0» и «Фиброплен-Ат-
лас 80» площади достоверно уменьшаются с 4-х по 
56-е сутки имплантации. Для нитей «Фиброплен-Ат-
лас 80» также наблюдается достоверное уменьшение 
площади сечения нитей с 14-х по 56-е сутки.

ВЫВОДЫ
По результатам проведенных исследований мож-

но сделать следующие выводы.
1.	 Предварительная обработка оказывает влияние на 

скорость деградации in vitro: скорость деградации 
для модифицированных образцов увеличивает-
ся по сравнению с немодифицированными (для 
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образцов «Фиброплен-Атлас»). Образцы «Фиб-
роплен-Газ» полностью деградировали за период 
менее чем 15 дней.

2.	 В результате проведенного морфологического ис-
следования показано:
а)	 наибольшая доля интактного материала на 

сроке 56 суток сохраняется в образце «Фиб-
роплен-Атлас 0»;

б)	 признаки незавершенности острой фазы вос-
паления выявлены только на сроке 4  суток 
в образцах «Фиброплен-Газ  80», а также в 
образце «Фиброплен-Атлас  0»; начиная с 
14‑х суток наблюдения воспалительная реак-
ция приобретает характер лимфоидно-макро-
фагальной («Фиброплен-Атлас 80») или мак-
рофагальной (все образцы «Фиброплен-Газ», 
«Фиброплен-Атлас 0»); на сроке 56 суток во 
всех исследованных образцах зафиксирован 
макрофагальный (в основном гигантоклеточ-
ный) тип реакции;

в)	 частичная биорезорбция материала на ран-
них сроках (4  суток) с участием ГКИТ и 
одиночных макрофагов обнаружена в моди-
фицированных образцах «Фиброплен-Газ» и 
«Фиброплен-Атлас», тогда как в немодифи-
цированных образцах практически не визуа-
лизируется; начиная с 14‑х суток наблюдения 
биорезорбция отмечается во всех исследован-
ных образцах;

г)	 признаки васкуляризации имплантата на сро-
ке 4  суток зафиксированы только в образце 
«Фиброплен-Атлас  80», во всех остальных 
образцах васкуляризация проявляется начи-
ная с 14‑х суток;

д)	 морфологические признаки формирования 
ограничительной капсулы по периметру имп-
ланта замечены на сроке 14 суток наблюдения 
в большинстве образцов, однако на 56-е сутки 
эксперимента только в контрольных образцах 
«Фиброплен-Атлас  0» и «Фиброплен-Газ  0» 
было зафиксировано наличие тонкой соеди-
нительно-тканной капсулы, при этом во всех 
исследованных образцах с разной степенью 
выраженности отмечены признаки фибро-
зирования, выражающиеся в росте соедини-
тельно-тканных волокон вглубь имплантата 
и эпизодах инкапсуляции коллагеновыми во-
локнами отдельных нитей имплантата.

3.	 При морфометрическом изучении гистологиче
ских образцов получено, что площади сечений 
нитей образцов «Фиброплен-Газ  0» значимо 
уменьшаются на всем протяжении исследова-
нии, для нитей «Фиброплен-Газ 80» достоверно 
уменьшаются с 4-х по 14-е сутки имплантации. 
Для нитей «Фиброплен-Атлас 0» и «Фиброплен-

Атлас  80» площади достоверно уменьшают-
ся с 4-х по 56-е сутки имплантации. Для нитей 
«Фиброплен-Атлас 80» наблюдается достоверное 
уменьшение площади сечения нитей с 14-х по 
56-е сутки.
Таким образом, проведенное исследование под-

твердило, что модификация шелковых тканевых 
скаффолдов позволяет целенаправленно изменять 
их свойства, влияя на скорость биодеградации, вос-
палительный ответ и васкуляризацию. Регулирова-
ние этих параметров открывает возможности для 
адаптации материалов под конкретные медицинские 
задачи, включая заживление ран и создание биоде-
градируемых имплантатов.
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