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ВВЕДЕНИЕ 
 

Одним из примечательных явлений развития естественных наук кон-
ца XX столетия является возникновение из классических областей науки 
новых научных направлений. Ярким примером, в частности, служит рож-
дение и бурное развитие химии и технологии медико-биологических по-
лимеров, которая возникла на стыке органической химии и химии высоко-
молекулярных соединений, биохимии, молекулярной биологии, фармако-
логии и медицины. Интерес к этой области науки диктуется двумя обстоя-
тельствами: фундаментальностью одной из глобальных проблем естество-
знания – взаимодействия живого и неживого и важнейшими результатами 
практических применений полимеров для медицины, здравоохранения, 
биотехнологии. 

Волокна и пленки как важнейшие физические формы имеют боль-
шое практическое значение при создании различных изделий вообще и, в 
частности, изделий и материалов медицинского назначения. Принципи-
альное отличие волокон от монолитных полимерных материалов – их дис-
кретность. Волокнистые материалы состоят из большого числа одиночных 
волокон, связанных между собой силами трения или путем склеивания, 
переплетения, вследствие чего внешние усилия перераспределяются между 
отдельными волокнами, что придает тонким волокнам способность вы-
держивать высокие нагрузки. 

Дискретность структуры волокон обусловливает еще ряд их особен-
ностей, а именно: пористость, повышенную теплоизоляционную способ-
ность, высокоразвитую удельную поверхность, возможность образования 
межволоконной капиллярной системы. Высокие капиллярные свойства по-
зволяют использовать волокнистые материалы в качестве поглотителей 
жидкостей организма и своеобразных резервуаров жидких лекарственных 
препаратов. 

Можно выделить три группы волокнистых и пленочных материалов 
для медицинских нужд: 

1-я группа – материалы, предназначенные для введения в организм 
(внутренние протезы и искусственные органы, материалы шовные, а также 
используемые в технологии лекарственных форм); 

2-я группа – материалы, контактирующие с тканями организма, а 
также с веществами, которые в него вводятся (перевязочные материалы, 
тара для упаковки и хранения лекарственных средств, медицинские инст-
рументы, узлы и детали медицинских аппаратов и приборов, в том числе 
полупроницаемые мембраны); 

3-я группа – материалы, не предназначенные для введения и не кон-
тактирующие с веществами, вводимыми в организм (протезно-
ортопедические изделия, больничная одежда, белье, постельные принад-
лежности). 



 5 

Природные (хлопок, шелк) и химические (вискозные, полиамидные, 
полиэфирные, полиакрилонитрильные, полиуретановые, из хлор- и фтор-
содержащих полимеров и др.) волокна применяются при изготовлении пе-
ревязочных и хирургических шовных материалов, протезов кровеносных 
сосудов, связок, сухожилий, пищевода, гортани, а также бинтов, чулок  и 
т.д. 

Для изготовления изделий медицинского назначения используются 
не только традиционные природные и химические волокна и нити, но и 
специальные волокнистые материалы, обладающие особыми свойствами: 
антимикробными, гемостатическими, анестезирующими, рентгеноконтра-
стными, способностью рассасываться в тканях организма и совмещаться с 
кровью. Разработка методов получения волокнистых и пленочных мате-
риалов со специальными медико-биологическими свойствами – интерес-
нейшая задача современной химии и технологии полимеров. Волокнистые 
материалы с указанными свойствами получают путем переработки из рас-
творов или расплавов синтетических и природных волокнообразующих 
полимеров  или путем модифицирования уже имеющихся волокнистых 
материалов. 

Один из основоположников отечественной полимерной науки акаде-
мик В.А.Каргин (1907-1969 гг.) в пятидесятые годы прошлого столетия, 
когда в нашей стране только появились химические волокна второго поко-
ления (синтетические), говорил о больших перспективах и задачах исполь-
зования полимеров и химических волокон в медицине. Полимеры и волок-
на для медицины, как и другие волокна специального назначения, - это во-
локна третьего поколения. 

Пионерские и основополагающие исследования и разработки в об-
ласти получения волокон для медицины и биотехнологии были выполнены 
в 70-х гг. прошлого столетия на кафедрах технологии химических волокон 
Ленинградского и Московского текстильных институтов (ныне Санкт-
петербургский государственный университет технологии и дизайна и Мос-
ковский государственный университет дизайна и технологии) под руково-
дством видных ученых профессоров З.А.Роговина, А.И.Меоса, 
Л.А.Вольфа. 

В настоящее время эти направления развиты в исследованиях многих 
специалистов. Ряд разработок уже имеют практическую реализацию при 
выпуске различной медицинской продукции в виде антимикробных тканей 
волокнистых раневых покрытий, шовных нитей и др. Это, как правило, 
наукоемкие малотоннажные производства, информацию о продукции ко-
торых можно почерпнуть на сайтах соответствующих фирм. В настоящей 
монографии основное внимание уделено не ассортименту выпускаемых в 
промышленном масштабе биологически активных текстильных материа-
лов, а  научным разработкам, отражающим современные тенденции в раз-
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витии методов получения полимерных материалов медико-биологического 
назначения, и в особенности, на основе биодеградируемых полимеров. 

Расширяется круг полимеров, использование которых позволяет по-
лучать материалы с уникальными свойствами: собственной биологической 
активностью, высокой влагоудерживающей способностью,  контролируе-
мыми или даже программируемыми сроками рассасывания полимерной 
матрицы или выделения лекарственных соединений. Наиболее ярким из 
таких полимеров является аминополисахарид хитозан. Высокая раноза-
живляющая и сорбционная способность, противоопухолевая и противови-
русная активности, отсутствие хронической и острой токсичности, наряду 
с возможностями переработки из растворов, не содержащих органических 
растворителей, и наличием реакционно-способных аминогрупп,  способст-
вуют широкому использованию этого биополимера в разработке новых 
перспективных лекарственных препаратов, средств доставки, раневых по-
крытий и шовных материалов для медицины. 

Среди биодеградируемых полиэфиров благодаря природному проис-
хождению особое место занимают полигидроксиалканоаты, наиболее из-
вестным из которых является полигидроксибутират. Этот биополимер, об-
ладая всеми преимуществами термопластичных синтетических полимеров: 
прочностью, способностью к волокно- и пленкообразованию, не растворим 
в воде, но разлагается в биологических средах с образованием нетоксич-
ных продуктов и характеризуется высокой биосовместимостью, водостой-
костью и теплоустойчивостью. Эти свойства позволили создавать на его 
основе различные эндопротезы: материалы для временного замещения 
тканей организма и резорбируемых после выполнения ими биологической 
функции.   

Путем совершенствования и разработки новых методов переработки 
полимеров, таких как электроформование и криотропное гелеобразование 
получены волокнистые материалы из нано- или ультратонких волокон, 
широкопористые гидрогелевые материалы различной физической формы, 
волокнистые материалы с наноразмерными покрытиями. Их непосредст-
венное использование, а также включение в структуру ферментов, анти-
биотиков, антимикробных соединений, анестезирующих, противовоспали-
тельных и противоопухолевых препаратов позволяет получать новые ме-
дицинские изделия, высокоэффективные биосорбенты, раневые покрытия, 
системы адресной доставки лекарств, матрицы для биоинженерии.  

Целью настоящей монографии является анализ современных науч-
ных и научно-технических разработок в области создания полимерных ма-
териалов медико-биологического назначения, выполненных в последние 
десятилетия в России и за рубежом, в том числе авторами настоящей мо-
нографии. При этом основное внимание уделяется биологически активным 
материалам в форме пленок, мембран, волокон, нитей, тканей или нетка-
ных материалов, а также методам их поверхностного модифицирования. 
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Значительная часть монографии посвящена высокопористым материалам 
на основе биодеградируемых полимеров, предназначенных для эндопроте-
зирования и тканевой инженерии. Среди инновационных технологий, ис-
пользуемых для получения таких материалов рассмотрены методы крио-
тропного гелеобразования, фазового разделения при формовании из сме-
шанных растворов полимеров, метод электроформования ультратонких 
волокон. 

Настоящее издание представляет собой первую часть монографии, в 
которой рассмотрены основные типы биологически активных пленочных и 
текстильных материалов, традиционные и современные направления ме-
дицинского использования нерезорбируемых полимерных волокон и пле-
нок с учетом вклада, который был сделан в разные годы в развитие этого 
направления преподавателями и научными сотрудниками  нашего вуза. 
Планируемая к изданию в 2015 году вторая часть монографии в значитель-
ной степени посвящена новым разработкам в области высокопористых ма-
териалов на основе биодеградируемых полимеров и  инновационным спо-
собам их получения.                               

Монография ориентирована на  специалистов,  работающих в облас-
ти исследования биополимеров и разработки полимерных материалов  ме-
дико-биологического назначения,  Кроме того, она будет полезна студен-
там, магистрантам и аспирантам, обучающимися по направлению «Хими-
ческая технология» и специализирующимися в области преработки поли-
меров, химической технологии и биотехнологии, технологии биологически 
активных соединений, а также специалистам в области медицины и био-
технологии. 
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1. ОБЩИЕ СВЕДЕНИЯ О ВОЛОКНИСТЫХ И ПЛЕНОЧНЫХ 
МАТЕРИАЛАХ МЕДИЦИНСКОГО  

И БИОТЕХНОЛОГИЧЕСКОГО НАЗНАЧЕНИЯ 
 

Медицина и биотехнология – это очень важные области использова-
ния полимеров вообще, волокнистых и пленочных изделий из них, в част-
ности [1-5]. Они предъявляют общие и специфические требования к изде-
лиям, и создание их требует проведения серьезных научных исследований.  

Общее требование к волокнам и пленкам, предназначенным для ис-
пользования в той или иной области медицины - это отсутствие токсично-
сти. В зависимости от назначения необходимыми качествами должны быть 
относительная доступность и дешевизна – в случае организации биотехно-
логических производств, прочность и низкая гидрофильность – для шов-
ных нитей, прочность и гидрофильность – для изготовления белья, высокая 
сорбционная способность – для впитывающих повязок, эластичность – для 
компрессионных повязок, повышенная прочность и хемостойкость – для 
имплантатов и т.д [1,5]. 

Гемосовместимость полимерных изделий медицинского назначения 
– это очень важная проблема. В разных случаях она решается разными пу-
тями. Иногда выбором предельно инертного, хемостойкого полимера, на-
пример фторсодержащего, иногда использованием высокогидрофильного 
гидрогелевого покрытия, иногда конструированием специальной структу-
ры стенки сосуда, а также их гепаринизацией, т.е. присоединением при-
родного антикоагулянта крови гепарина или его аналогов. 

Известны три основных способа получения биологически активных 
волокон и пленок, различающиеся технологическими приемами и, главное, 
отсутствием или наличием химических связей между биологически актив-
ным веществом (БАВ) и полимерной матрицей, что, в свою очередь, опре-
деляет механизм и эффективность действия этих материалов [6-8]. 

Первый способ – нанесение БАВ на поверхность волокон или изде-
лий без образования между ними химических связей (пропиткой раство-
ром, эмульсией с последующим высушиванием, иногда при этом исполь-
зуется другой полимер, выполняющий роль «посредника», пленкообразо-
вателя). 

Второй способ – включение в структуру путем введения в формо-
вочный раствор (расплав, эмульсию, суспензию). 

Третий способ – присоединение БАВ тем  или иным типом химиче-
ской связи. 

Первый способ технологически наиболее простой, однако его при-
менение ограничения вследствие отсутствия прочных химических связей 
между волоконной матрицей и БАВ, которое приводит к тому, что полу-
чаемые изделия не пригодны для многократного и продолжительного ис-
пользования, поскольку активное начало (т.е. БАВ) легко и быстро удаля-
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ется (уносится, смывается, диффундирует). Понятно, что такой способ не 
может быть использован для получения изделий, подвергающихся в про-
цессе эксплуатации стиркам (например, бактерицидного белья), волокон-
ных протезов сосудов, сухожилий, волокон биокатализаторов, которые ра-
ботают в постоянном контакте с жидкой средой. Этот способ используют 
для получения ряда материалов медицинского назначения, преимущест-
венно одноразового применения. 

Второй способ – включение БАВ в структуру при формовании во-
локна также прост и позволяет достигать устойчивого эффекта даже при 
отсутствии химических связей между лекарственным веществом и воло-
конной матрицей. Однако число БАВ, которые могут быть введены, на-
пример, в вискозу и тем более в расплав волокнообразующего полимера, 
довольно ограничено, т.к. лекарственные вещества, как правило, кислото-, 
щелоче- и термочувствительны. Таким способом наиболее целесообразно 
получать модифицированные ПВС-волокна, формуемые из водных раство-
ров, хотя указанным способом получают  и вискозное волокно, содержа-
щее антимикробное вещество гексахлорофен, а также антимикробные 
шовные нити из волокна фторлон. 

Третий способ основан на химическом взаимодействии волокнообра-
зующего полимера с БАВ. При этом очень важно правильно выбрать тип 
химических связей: наиболее прочные ковалентные, или менее прочные 
ионные. При выборе типа связи необходимо учитывать не только проч-
ность закрепления БАВ в матрице, но и механизм его действия, возмож-
ность проявления максимальной активности и длительного (пролонгиро-
ванного) действия. 

Ни один из перечисленных способов придания волокнистым и пле-
ночным материалам биологической активности не является универсаль-
ным. Целесообразность использования того или иного способа определя-
ется механизмом действия БАВ, условиями и возможностью его специфи-
ческого взаимодействия с субстратом – вещество, на которое направлено 
действие, агрегатным состоянием субстрата. В ряде случаев может соз-
даться такая ситуация, когда прочное присоединение посредством химиче-
ской связи вещества к полимерной матрице по функционально активной 
группе или в конформации, не обеспечивающей возможность его после-
дующего взаимодействия с субстратом, будет причиной низкой активности 
биологически активного полимера даже при высоком содержании в нем 
БАВ [9]. 

Выбор способа фиксации БАВ зависит и от назначения материала. 
Если прочное присоединение БАВ к волоконной матрице совершенно не-
обходимо при создании, например, биоспецифического сорбента или гете-
рогенного биокатализатора для организации биотехнологического процес-
са, то при осуществлении так называемой трансдермальной терапии, пре-
дусматривающей транспортирование лекарственного вещества через кожу, 
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наоборот нужно, чтобы лекарственное вещество постепенно отщеплялось 
от волоконной матрицы или полимерной мембраны, с контролируемой или 
заданной скоростью. При использовании лечебных повязок в случае быст-
рого отщепления БАВ уменьшаются длительность его действия и стабили-
зирующий эффект. При этом частые смены повязки снижают эффектив-
ность использования дорогостоящих препаратов и травмируют рану, ус-
ложняют работу медицинского персонала [10]. 

Биологически активные вещества при хранении, особенно во влаж-
ных условиях или при недостаточно низких температурах, инактивируют-
ся. Инактивация ферментных препаратов может происходить в результате 
протекания процессов автолиза, т.е. автокаталитического саморазложения 
белковых молекул. Присоединение их к полимерной матрице способствует 
повышению ее стабильности, а быстрое отщепление снижает стабильность 
и эффективность действия [11]. 

Проблема выбора типа связей лекарственного вещества с волокон-
ной или пленочной матрицей включает необходимость рационального 
компромисса между прочностью его связывания, доступностью и возмож-
ностью отщепления от матрицы. Так, даже в случае, когда для проявления 
активности лекарственного вещества необходимо его отщепление от мат-
рицы, их связь должна быть достаточно прочной, не разрушающейся при 
хранении, стирках, стерилизации.  

При создании полимерных (волокнистых или пленочных) гетероген-
ных биокатализаторов необходимо обеспечить прочное связывание белка с 
матрицей, однако при этом он должен быть доступен для субстрата. Это 
может быть достигнуто путем использования особых методов иммобили-
зации ферментов, обеспечивающих формирование высокопористой струк-
туры волокна [12]. 

Все это делает разработку конкретных способов получения самих 
биологически активных материалов достаточно сложной задачей. При 
этом вопросы строения и структуры волокнообразующего полимера, а 
также типа связей его с БАВ имеют и научное, и практическое значение. 
Однако затраты на создание новых материалов окупаются, так как лекар-
ственные вещества дороги, дефицитны, нестабильны, а иммобилизация на 
полимерных, в частности, волоконных матрицах позволяет более рацио-
нально их использовать. Некоторые конкретные волокнистые и пленочные 
материалы медицинского и биотехнологического назначения и способы их 
получения будут рассмотрены ниже.  

 
1.1. Волокнистые материалы для медицины и биотехнологии 

К биологически активным относят волокна, обладающие антимик-
робным (или бактерицидным), противовоспалительным, анестезирующим 
(или обезболивающим), кровеостанавливающим, противоопухолевым, 
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противоожоговым, иммунодепрессантным, биокаталитическим или иным 
биологическим действием [6-9]. В названиях этих волокон содержится ха-
рактеристика их целевого назначения. Так, антимикробные волокна угне-
тают развитие болезнетворных бактерий и других простейших микроорга-
низмов и этим препятствуют появлению воспалительных процессов. Про-
тивовоспалительные волокна, естественно, тоже подавляют воспалитель-
ные процессы, однако в отличие от первых они не только препятствуют 
появлению, но и активно вмешиваются в механизм воспалительной реак-
ции. Кровесвертывающие материалы иначе называются гемостатическими, 
а кроверазжижающие – антикоагулянтными.  Нормальное состояние крови 
в организме – жидкое, а вне организма – твердое в виде сгустка. Такая 
связь физического состояния крови со средой бывает нарушена при неко-
торых видах заболеваний, например, при гемофилии или тромбофлебитах. 

Иммунодепрессанты, иммуностимуляторы, иммуномодуляторы – это 
вещества и содержащие их материалы, которые воздействуют на иммун-
ную систему организма. Противоожоговые материалы способствуют за-
живлению ожоговых ран, протеканию процессов репарации (или регенера-
ции) обожженных тканей. Биокаталитическим действием обладают фер-
ментсодержащие волокна. В хирургии, например, используются  лизи-
рующие волокна, содержащие протеолитические ферменты, вызывающие 
лизис белков и отмерших (некротических) тканей. 

Первые биологически активные волокна – антимикробные были по-
лучены на основе целлюлозных волокон – хлопка и  вискозных [10,13]. 
Хлопок и другие целлюлозные волокна обладают рядом существенных 
достоинств: доступностью, относительной дешевизной, безвредностью, 
достаточной прочностью, наличием гидроксильных функциональных 
групп, обеспечивающих высокую гидрофильность и способность впиты-
вать жидкости, а также возможностью дополнительного химического мо-
дифицирования [14,15]. 

Из синтетических волокон похожие характеристики (наличие ОН-
групп и гидрофильность) присущи поливинилспиртовому волокну, кото-
рое также используется для изготовления широкого ассортимента изделий 
медицинского назначения [8]. Однако не только названные волокна, но и 
практически любое волокно может быть использовано для медицинских 
целей. Разработаны способы введения функциональных групп, облегчаю-
щих последующее модифицирование для придания волокнам биологиче-
ской активности [8]. Рациональный выбор типа волокна осуществляется с 
учетом того, для каких целей оно будет использовано, принципиальной 
возможности его химического модифицирования, экономических факто-
ров.  

 
 
 



 12 

1.2. Пленочные формы материалов медико-биологического  
назначения 

 
К пленочным материалам медицинского назначения следует отнести 

всевозможные упаковочные материалы, а также пленочные покрытия для 
гранулированных и микрокапсулированных лекарственных форм. Необхо-
димость создания таких форм вызвана, во-первых, желанием устранить 
неприятный запах, вкус лекарственных средств и облегчить процесс их 
принятия, особенно детьми или тяжело и долго болеющими пожилыми 
людьми, во-вторых, необходимостью создания пероральной лекарственной 
формы (поступающей в организм через рот и далее пищевод, желудок, ки-
шечник), вместо инъекционной. Последняя ситуация возникает, например, 
в том случае, когда лекарственное вещество должно действовать в кишеч-
нике в щелочной среде, а в кислой среде желудка оно может потерять свою 
активность. Можно вводить его инъекционно в брюшину, а можно создать 
капсулу с пленочной оболочкой из кислотостойкого полимера, которая за-
щитит его от воздействия кислого желудочного сока и высвободит только 
в кишечнике [3] .  

Наиболее часто назначением разрабатываемых пленочных материа-
лов является лечение ран различной этиологии: гнойных, ожоговых, опе-
рационных и т.п. [16-18]. Кроме того, пленочная форма является удобной 
для использования в качестве депо препаратов при трансдермальной или 
направленной доставке лекарственных средств. Пленочные покрытия из 
биополимеров используют для улучшения биосовместимости хирургиче-
ских шовных нитей и эндопротезов, замещающих различные ткани орга-
низма, внутренние органы или их повреждения. В состав пленочных по-
крытий включают различные биологически активные соединения. Изменяя 
структуру или состав пленочной оболочки, можно осуществить регулиро-
вание продолжительности перехода лекарственного препарата в раство-
ренное состояние, его точную дозировку и др. [19,20]. 

Среди материалов медицинского назначения есть еще и такие, кото-
рые не являются и не содержат БАВ. Это волоконные или пленочные по-
лупроницаемые мембраны, используемые в аппаратах оксигенации (обо-
гащения, насыщения) крови кислородом – «искусственное легкое» и вне-
почечного очищения крови – «искусственная почка». Используемые в этих 
аппаратах мембраны кроме высокой селективности и проницаемости 
должны обладать еще и тромборезистентностью, т.е. совместимостью с 
кровью и не вызывать ее свертывания при контакте. Таким же свойством 
должны обладать и материалы для эндопротезирования, из которых изго-
тавливают протезы кровеносных сосудов и эндопротезы костей, материалы 
для временного замещения различных тканей организма, а также шовные 
нити для внешних швов и ушивания хирургических повреждений внутрен-
них органов [1,2,6]. 
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Существует еще целый ряд направлений применения полимеров в 
медицине, которые в силу специфики монографии не будут в ней рассмот-
рены. Это  полимерные лекарственные вещества, например, заменители 
природного антикоагулянта крови полисахаридной природы – гепарина, 
которые получают на основе других полисахаридов (хитозана, амилозы, 
декстрана). На основе декстрана – водорастворимого полисахарида мик-
робного происхождения получают кровезаменители, которые, правда, не 
могут осуществлять основную функцию крови – транспортирование ки-
слорода, но зато временно восполняют потерю крови при кровотечениях и 
поддерживают давление. Полимеры наряду с благородными металлами 
очень широко используют для изготовления различных эндопротезов (от-
дельных органов, суставов, молочных желез и др.) [6,7]. Лекарственные 
вещества могут быть присоединены к водорастворимым полимерам кова-
лентными связями. Такого рода водорастворимые высокомолекулярные 
биологически активные вещества медленнее диффундируют, чем низкомо-
лекулярные соединения и поэтому могут использоваться при включении в 
волокнистые и пленочные матрицы для придания им длительного биоло-
гического действия. 

Прогресс и успехи здравоохранения во многом зависят и от успеш-
ного развития научных исследований в области создания материалов ме-
дицинского назначения, важную часть которых составляют волокнистые 
материалы и полимерные пленки.  

 
1.3. Текстильные изделия медицинского назначения 

Здравоохранение - это серьезный бизнес, успехи которого зависят не 
только от профессиональных медицинских работников, но и производите-
лей разнообразных медицинских изделий. В условиях современного здра-
воохранения текстильные изделия находят инновационные сферы исполь-
зования в областях, которые невозможно было представить всего несколь-
ко лет назад [6,22,23]. Значение  текстильных материалов для медицинской 
отрасли и перспективы использования определяются их физическими 
свойствами, такими как прочность, удлинение, гибкость, эластичность, 
воздухо- и влагопроницаемость, а также влагоудерживающая способность. 
Различные сферы применения текстильных материалов в медицинской от-
расли могут быть в целом охарактеризованы следующим образом: 

 - медицинская продукция, предназначенная для поддержания чистоты 
и гигиены, в том числе постельные принадлежности и одежда больных и 
медперсонала, наматрасники, хирургические халаты, маски для лица, го-
ловные уборы, материалы для стерилизации и обертывания, влаговпиты-
вающие пеленки и прокладки, подгузники, тампоны и т.д;  
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- экстракорпоральные устройства, используемые для поддержки функ-
ций жизненно важных органов: таких как почек, печени, легких, сердца и 
т.п.;  

- терапевтические продукты, используемые для лечения заболеваний; 
- неимплантируемые материалы: салфетки, тампоны, перевязочные 

материалы, бинты, марля, пластырь, бандажи, ортопедические средства и 
др.; 

- материалы, имплантируемые в человеческое тело для поддержки 
внутренних органов или замещения их функций.  

Помимо классических имплантируемых текстильных материалов, та-
ких как хирургические шовные нити, в последнее десятилетие возникли 
новые приложения в использовании волокнистых материалов. Это   
сосудистые трансплантаты, искусственные  вены, искусственные сухожи-
лия и связки, искусственные суставы и кости, искусственная кожа, искус-
ственный хрящ и т.д. С целью улучшения качества медицинской помощи в 
качестве нового стандарта  медицинской помощи вводится использование 
нетканых материалов в качестве дешевой одноразовой продукции, которая 
минимизирует риск инфекций. 

 В то время как традиционные сферы использования текстильных ма-
териалов в здравоохранении сохраняют свое значение, развитие современ-
ных подходов к лечению различных заболеваний привело к разработке но-
вых материалов, основанных на инновационных исследовательских под-
ходах, как в области текстиля, так и других направлений науки и техноло-
гии: полимерной химии, медико-биологических, фармацевтических и ме-
дицинских наук. Не так давно применение текстильных материалов в ме-
дицине начало выходить за рамки средств повседневного  ухода за боль-
ными. Все чаще последние инновации в виде разнообразных тканых, не-
тканых и трикотажных форм текстиля находят свое применение в различ-
ных хирургических процедурах.   

Для того, чтобы текстильный материал мог использоваться в меди-
цине, он должен удовлетворять комплексу требований, основными из ко-
торых являются:  

 соответствие техническим характеристикам; 
 стерильность; 
 антиаллергенность;  
 бактериостатичность;  
 экологическая безвредность; 
 экономичность. 

 Общий эффект от использования текстильных материалов в меди-
цинской области определяется целым рядом факторов: 

 сокращение перекрестной инфекции; 
 обеспечение защиты медперсонала; 
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 обеспечение рентабельности; 
 удовлетворение рекомендаций Всемирной организации здраво-

охранения:  использование одноразовых средств индивидуальной защиты; 
 создание высокой воздухопроницаемости нетканого материала, 

повышающей комфорт в процессе носки; 
 обеспечение возможности стерилизации с использованием раз-

личного типа техники; 
 возможность защиты от статического электричества 
 придание гибкости, мягкости, эластичности, обеспечивающих 

удобство в использовании. 
По назначению и месту использования медицинский текстиль анало-

гично другим материалам медицинского назначения обычно разделяют на 
четыре крупные группы. 

 текстиль для медицинского обслуживания;  
 хирургические шовные материалы и перевязки; 
 имплантаты и устройства; 
 экстракорпоральные изделия. 

В работе [22] приводятся примеры использования тканей, трикотажа, 
нетканых текстильных материалов на основе волокон различной природы 
в качестве изделий, относящихся к каждой из этих четырех групп 
(табл.1.1-1.3). 

Таблица 1.1 
Неимплантируемые материалы 

Тип волокна Структура текстиль-
ного материала 

Изделие медицинского 
назначения 

Хлопок, вискоза, лиоцелл Нетканый Впитывающая прокладка 
Альгинатное,  хитозановое и вис-
козное волокна,  шелк, лиоцелл, 
хлопок 

Тканый, нетканый, три-
котажный  

Слой перевязочного мате-
риала, контактирующий с 
раной 

Вискозное волокно, лиоцелл, по-
лимерная пленка 

Тканый, нетканый, 
пленка  

Подложка- наружный слой 
перевязочного материала 

Хлопок, вискозное волокно, лио-
целл, полиамидное волокно, пря-
жа из высокоэластичных волокон 
волокон 

Тканый, нетканый Простые неэластичные 
или эластичные повязки 

Хлопок, вискозное волокно, лио-
целл, пряжа из высокоэластичных 
волокон волокон 

Тканый, нетканый, три-
котажный 

Поддерживающие банда-
жи 

Хлопок, вискозное волокно, лио-
целл, пряжа из высокоэластичных 
волокон волокон 

Тканый, нетканый, три-
котажный 

Компрессионные бандажи 

Хлопок, вискозное волокно,  лио-
целл, полиэфирное и  полипропи-
леновое волокно, пенополиуретан 

Тканый, трикотажный Ортопедические бандажи 

Хлопок, вискозное волокно, поли- Тканый, нетканый, три- Пластыри 
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мерная пленка, полиэфирное во-
локно, стекловолокно, полипропи-
леновое волокно 

котажный 

Хлопок, вискозное волокно,  лио-
целл, альгинатное волокно, хито-
зан 

Тканый, нетканый, три-
котажный 

Марлевая повязка 

Хлопок Тканый Хлопковый бинт 
Вискоза, хлопковый пух, древес-
ная целлюлоза 

Нетканый Вата 

Полилактидное волокно, полигли-
колидное волокно, углеродное во-
локно 

Нетканый Матрица для восстановле-
ния повреждений кожного 
покрова 

Таблица 1.2  
Имплантируемые материалы 

Тип волокна Структура текстильного 
материала 

Изделие медицинского на-
значения 

Коллаген, кетгут, полигликолид-
ное и полилактидное волокна 

Моноволокна, плетеные 
нити 

Биоразлагаемые  швы 

Полиэфирное и полиамидное во-
локна,  полипропиленовое волок-
но, полиэтиленовое волокно 

Моноволокна, плетеные 
нити 

Бионеразлагаемые швы 

Полиэфирное волокно, шелк, 
коллаген, полиэтиленовое волок-
но, полиамидное волокно 

Тканый, плетеный Искусственные сухожилия 

Полиэфир, углеродное волокно, 
коллаген 

Плетеный Искусственные связки 

Волокно из полиэтилена низкой 
плотности, хитин 

Нетканый Искусственная кожа 

Полиметилметакрилатное волок-
но, пленка, силиконовое волокно, 
коллаген 

Мембрана, нити Контактные линзы и искус-
ственные роговицы 

Силиконовое, полиэтиленовое, 
полиацетальное волокна  

Нити, штифты, мембраны Искусственные суста-
вы/кости 

Полиэфирное волокно Тканый, трикотажный Сосудистые трансплантаты 
Полиэфирное волокно Тканый, трикотажный Сердечные клапаны 

Таблица 1.3 
Экстракорпоральные изделия 

Функция Структура материала Экстракорпоральное  
устройство 

Удаление продуктов обмена из 
крови пациента 

Полое полиэфирное во-
локно, полые вискозные 
волокна  

Искусственная почка 

Разделение крови, удаление 
плазмы крови пациента и пода-
ча свежей плазмы 

Полые вискозные волокна Искусственная печень 

Удаление углекислого газа из 
крови пациента и подача  све-
жего кислорода 

Полое полипропиленовое 
волокно, полая силиконо-
вая мембрана 

Механическое легкое 
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Таким образом, очевидно, что текстиль всегда был частью здраво-
охранения: сочетание технологий текстильной и медицинской науки при-
вело к созданию медицинского текстиля. Медицинский текстиль - один из 
самых быстро растущих секторов мировой промышленности технического 
текстиля. Основные разработки в области медицинского текстиля обобще-
ны в целом ряде обзоров [1-8].  В России на регулярной основе проводятся 
конференции по медицинскому текстилю, последняя из которой состоя-
лась в Москве («Сегодня и завтра медицинского, технического и защитно-
го текстиля. Роль традиционных и высоких технологий. Медтекстиль-
2012»). В последующих главах будут в числе прочих рассмотрены публи-
кации в области получения новых текстильных материалов медико-
биологического назначения, однако без технологических и рыночных ас-
пектов их производства, которые изложены в опубликованных обзорных 
статьях.  
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2. СПОСОБЫ ПОЛУЧЕНИЯ И СВОЙСТВА АНТИМИКРОБНЫХ 
ВОЛОКНИСТЫХ МАТЕРИАЛОВ МЕДИЦИНСКОГО 

НАЗНАЧЕНИЯ 
 

Одними из первых волокнистых материалов медицинского назначе-
ния были получены антимикробные, или бактерицидные материалы. Рабо-
ты по созданию и внедрению таких метериалов ведутся уже в течение 50 
лет. В настоящее время именно антимикробные волокнистые материалы 
являются наиболее широко применяемыми в практике для борьбы с раз-
личными инфекциями и инфекционными заболеваниями.  

Традиционно для придания антимикробных свойств волокнистым 
материалам применяют низкомолекулярные соединения (рис. 2.1). Это ан-
тисептики: соли металлов и их металлоорганические соединения, в первую 
очередь, серебра, меди, цинка, ртути, олова, окислители: хлор, перекиси, 
перманганат, спирты, фенолы, их галогенпроизводные, соли четвертичных 
аммониевых и фосфониевых оснований, и другие типы органических и не-
органических соединений.  

 

 
 

Рис. 2.1. Примеры  антимикробных препаратов 
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Это и не менее известные антибиотики (пенициллин, оксациклин, 
стрептомицин, ампицилин и др.). Известно, что уже при концетрации их 1-
2 % в растворах они проявляют достаточно сильное бактерицидное дейст-
вие. Используются не только низкомолекулярные, но и полимерные анти-
микробные препараты [1], но круг их очень ограничен: метацид, фогуцид 
(солянокислая и фосфорнокислая соли полигексаметиленгуанидина и не-
которые другие), полиформальдегид (рис. 2.1), а антимикробное действие 
невелико. 

Механизмы действия антимикробных веществ (АВ) различны, но во 
всех случаях на первой стадии происходит контакт препарата с клеточной 
стенкой микроорганизма, далее они, адсорбируясь на стенке микробных 
клеток, нарушают их барьерные и транспортные функции, предотвращают 
адгезию на тканях  организма, то есть предотвращают процесс колониза-
ции микроорганизмов. Адсорбция антимикробных веществ на клетках 
микроорганизмов происходит благодаря специфическому или только элек-
тростатическому взаимодействию, так как практически все они несут за-
ряд. 

Антимикробные препараты вводят в волокнистые материалы для за-
щиты текстильных материалов от микроорганизмов, то есть от гниения [2] 
и получения антимикробных материалов медицинского назначения  [3,4]. 
Антимикробными обычно называют волокнистые материалы, способные 
задерживать развитие находящихся в контакте с ними микроорганизмов 
или вызывать их гибель. Хотя первые правильнее относить к материалам с 
бактериостатическими свойствами. В лабораторных условиях антимик-
робную активность материалов характеризуют, например, методом “инфи-
цированного агара”, определяя при этом зону задержки роста микроорга-
низмов вокруг образца ткани, или капельным заражением образцов тканей, 
определяя степень снижения обсемененности модифицированной ткани по 
сравнению с исходной.   

Без антимикробных материалов немыслима современная клиниче-
ская и особенно хирургическая практика. Они используются для изготов-
ления хирургических масок, одежды хирургического персонала и больно-
го, постельного белья, полотенец, различных перевязочных и шовных ма-
териалов, материалов для очистки, фильтрации воздуха в операционных и 
других помещениях, например, цехах по производству лекарственных пре-
паратов.  

 
2.1. Влияние прочности связи между волокнистым материалом  

и антимикробным компонентом на уровень антимикробного эффекта 
 
В большой степени определяющим антимикробный эффект является 

вопрос о типе химической связи между антимикробным веществом и во-
локнообразующим полимером. Он был детально изучен в большом цикле 
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работ, выполненных в  том числе и на кафедре технологии химических во-
локон и наноматериалов МГУДТ с использованием в качестве исходного 
хлопкового и гидратцеллюлозного волокон и тканей на их основе [3-6]. С 
целью введения различных функциональных групп исходные волокна под-
вергали модифицированию по реакциям окисления (альдегидные и кар-
боксильные группы) (схема 1) , прививочной полимеризации акриловой 
кислоты (карбоксильные группы) (2), и метилвинилпиридина (пиридиевые 
аминогруппы) (3), алкилирования ненасыщенными эпоксисоединениями 
(двойные связи) и др. В качестве антимикробных веществ также использо-
вали широкий круг лекарственных соединений: ионы серебра, меди и дру-
гих металлов,  соединения акридинового ряда, галогенпроизводные фенола 
(гексахлорофен), галогены и др., присоединенные координационными, 
ионными, относительно лабильными ковалентными (ацетальными, слож-
ноэфирными) и стабильными ковалентными (простые эфирные, C-N и др.) 
[3,5].  
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На основании многочисленных данных сделан вывод о том, что ан-
тимикробной активностью обладают только те производные целлюлозы, в 
которых антимикробное вещество присоединено ионной, лабильной кова-
лентной или координационной связью (4), а материалы с прочной кова-
лентной связью между целлюлозой и антимикробным веществом не обла-
дают (5).  Это положение в  настоящее время является основным руково-
дством при создании  антимикробных волокнистых материалов. Слабые 
связи  способны при определенных условиях постепенно разрушаться, от-
щепляя антимикробное вещество, которое диффундирует из волокнистого 
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материала и, вступая во взаимодействие с микробной клеткой, оказывает 
лечебное или профилактическое действие. 
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Вывод об отщепления антимикробного вещества от волоконной мат-
рицы как необходимом условии проявления им активности, косвенно под-
твержден также результатами изучения взаимосвязи пористой структуры 
волокон фторлон и ПП-волокна, скорости диффузии из них антимикробно-
го вещества и определяемой антимикробной активности, которая законо-
мерно возрастала при повышении пористости и скорости выхода вещества 
из волокон. Отметим, что в указанные волокна антимикробное вешество 
вводили в их структуру на стадии формования [3].  

Косвенным доказательством влияния устойчивости связи на анти-
микробную активность модифицированных волокон является также тот  
факт, что в случае присоединения антимикробного вещества прочной ко-
валентной связью целлюлозное производное, не обладающее антимикроб-
ной активностью, характеризуемой величиной зоны роста микроорганиз-
мов, обладало высокой устойчивостью к действию плесени [5].  

Наконец, прямым доказательством этого влияния являются количе-
ственные данные о скорости гидролиза различных связей и зависимости 
антимикробных свойств материалов от количества  десорбирующихся с 
них антимикробных веществ. В этих опытах гидролиз проводили в услови-
ях, моделирующих условия определения антимикробной активности в 
жидкой питательной среде (рН 7,2 при 37С). Скорость гидролиза характе-
ризовали количеством АВ, выделившегося за данный промежуток време-
ни.  Чем выше % десобировавшегося АВ, тем скорость гидролиза выше, и 
следовательно, слабее АВ связано с носителем. Оказалось, что скорость 
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гидролиза сложноэфирной связи между антимикробным веществом гало-
генпроизводными фенола - пентахлорфенолом и привитым сополимером 
целлюлозы, содержащим карбоксильные группы (6) намного выше скоро-
сти гидролиза амидных связей между стрептоцидом и тем же целлюлоз-
ным носителем (7). Константы скорости гидролиза в этих двух случаях 
различаются более, чем на два порядка (40 и 0,2) 10 -4 с-1[3].   
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2.2. Антимикробная активность волокнистых материалов, 

модифицированных антибиотиками и антисептиками 
 

Тип антимикробного вещества, его количество, условия модифици-
рования и эксплуатации влияют  на активность полученных из этого мате-
риала изделий по отношению к тому или иному виду бактерий и микробов. 
Возможность промышленной реализации и эффективность разработанных 
способов в большой степени определяется также доступностью исполь-
зуемых реагентов, простотой технологий, отсутствием существенной де-
полимеризации волокнообразующего полимера и заметного снижения его 
физико-механических показателей.  

Целлюлозные ткани с медью (2-4 %), иодом (до 10 %), цетилпириди-
ний хлоридом (2 %) [С17 Н35 N+ Cl- ] эффективны по отношению к стафило-
кокку, синегнойной палочке, но плохо подавляют рост грибов Candida. 
Антибиотик неомицин  подавляет рост стафилококка, но не влияет на си-
негнойную палочку и грибы Candida. При использовании тканей, содер-
жащих гексахлорофен (~4%), происходит резкое (до 80 % по  сравнению с 
контролем) снижение общей бактериальной обсемененности кожи боль-
ных и обсемененности ее стафилококком. Особенно резкое (в несколько 
раз) снижение микробной, в то числе стафилококковой обсемененности 
наблюдали в родильных домах и хирургических отделениях [3,4]. Сниже-
ние обсемененности наблюдали уже на первые сутки после начала приме-
нения антимикробного белья, при этом предотвращается рассеяния микро-
организмов в окружающую среду, так что и воздух в палатах содержал в 2-
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3 раза меньше микробов. Очень хорошие результаты дают такие материа-
лы в борьбе с грибковыми заболеваниями  стоп [7].  

Материалы на основе ПВС-волокон, содержащие антибиотики не-
омицин, стрептомицин, антисептик нитрофурилакролеин, последние из-
вестны под названием «летилан» (6), особенно хорошо подавляют стафи-
лококковую инфекцию и проявляют  антигрибковую активность [7]. Ан-
тимикробное вещество в летилане присоединено ковалентными, но отно-
сительно слабыми ацетальными связями, поэтому можно полагать, что 
действие их также основано на постепенном отщеплении активного веще-
ства. Модифицированное антимикробное волокно летилан практически не 
уступает исходному ПВС-волокну винол по прочности и имеет разрывную 
нагрузку 25 сН/текс и удлинение около 35 %. Антимикробная активность 
волокна летилан сохраняется после десяти стирок в стандартных условиях, 
а также после комбинированного облучения УФ и ИК лучами. Из волокна 
летилан изготавливают шовные нити, протезы кровеносных сосудов, пере-
вязочные средства, они рекомендованы также для изготовления чулок, 
носков и перчаток и др. изделий, используемых для профилактики и лече-
ния грибковых заболеваний. 

 
~ [CH2-CH-CH 2-CH]~

O O
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На основе предварительно модифицированного ПВС-волокна, со-
держащего карбоксильные и сульфогруппы,  получены также изделия с 
ионноприсоединенными антимикробными веществами. Наиболее широким 
спектром действия на микрофлору обладает волокно, содержащее брилли-
антовый зеленый. Ионноприсоединенные антимикробные препараты также 
обладают устойчивостью к влажным обработкам и стерилизации [3]. 

Среди других синтетических волокон, использованных для получе-
ния антимикробных нужно назвать поликапроамидное, содержащее до 10 
% нитрофурилакролеина, присоединенного прочной ковалентной связью, а 
также полипропиленовое волокно с антисептиком фурагином[3].  

Придание антимикробных свойств полиакрилонитрильным и поли-
винилхлоридным волокнам было осуществлено также путем введения ан-
тимикробного вещества (фурагина и нитрофурфурилакролеина) в формо-
вочный раствор в количестве 1-5 % от полимера. Все полученные волокна 
проявляли антимикробную активность в отношении стафилококка и ки-
шечной палочки [3]. 

Немодифицированное и не содержащее антимикробного вещества 
полиформальдегидное волокно обладает антимикробным действием вслед-
ствие частичного отщепления формальдегида, который является антисеп-
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тиком. Дополнительные антимикробные свойства полиформальдегидным 
нитям придавали путем введения в расплав фурагина и стрептоцида. По-
лученные из расплава волокна были использованы для изготовления шов-
ных нитей, которые не утрачивали активности после многократных обра-
боток моющими средствами и при выдерживании в растворах “искусст-
венного пота” [8]. 

Среди антимикробных тканей наиболее широко используются мате-
риалы на основе модифицированной целлюлозы, в том числе содержащей 
катионы серебра, меди, галогены, производные фенола, четвертичные ам-
мониевые соединения, соединения нитрофуранового ряда, антибиотики и 
др. Ткани, содержащие серебро (2-6%), подавляют рост всех исследован-
ных штаммов (стафилококк, синегнойная палочка, грибы рода Candida и 
др.). Антимикробной активностью обладают только ионы серебра, и уро-
вень активности определяется концентрацией ионов Ag + . Ионы серебра 
могут быть присоединены, например, на привитой сополимер, содержащий 
карбоксильные группы. Как антисептик широко используют нитрат сереб-
ра [6]. 

 
2.3. Использование наночастиц для получения биологически 

активных текстильных материалов 
  
В последнее десятилетие показано, что еще большей противомик-

робной, а также противогрибковой инфекцией обладает наноразмерное се-
ребро – наночастицы серебра. Это послужило развитию целого ряда работ 
в области получения текстильных изделий с иммобилизованными наноча-
стицами [9-11].  

Применение наноразмерных  компонентов и наноразмерных систем 
в настоящее время рассматривается как одно из наиболее перспективных  
инновационных направлений при создании нового поколения  полимерных 
и текстильных материалов медицинского назначения. Интеграция нанома-
териалов, по размерам аналогичных большинству биологических молекул 
и структур, в биологические системы все в большей степени становится 
основой современных диагностических систем, аналитических приборов, 
средств доставки лекарств, физических методов терапии. При введении в 
структуру материала лекарственных препаратов в форме наночастиц, ха-
рактеризующихся большим соотношением поверхности к объему и высо-
кой поверхностной энергией, обеспечивается большее сродство к материа-
лу и, как следствие, возможность увеличения продолжительности сохране-
ния материалом его функциональной активности [12].  

 Одним из широко используемых при разработке биомедицинских 
функциональных материалов  природных биологически активных веществ 
является куркумин. Однако возможность его использования в материалах, 
контактирующих с тканями человека, ограничивается растворимостью 
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только в органических растворителях. Это ограничение снимается при пе-
реходе от растворов к дисперсиям наночастиц. 

В [13] для получения антимикробного материала хлопчатобумажную 
ткань обрабатывали по схеме «пропитка-сушка-термообработка» водной 
дисперсией наночастиц биологически активных веществ, выделенных экс-
тракцией из растений Curcuma longa и  Datura metel и иммобилизованных в 
бычьем альбумине, с последующей сшивкой глутаровым альдегидом.  Ан-
тимикробная активность ткани, содержащей наночастицы, превышала со-
ответствующий показатель ткани,  для модификации которой был исполь-
зован раствор экстрагированных веществ. 

Иммобилизация наночастиц куркумина, полученных при ультразву-
ковой обработке исходного соединения, в желатине позволила создать 
композицию на водной основе. При сопоставлении антимикробных 
свойств по отношению к E. coli и C. Staphylococcus целлюлозных волокни-
стых материалов, модифицированных композицией с наночастицами и 
раствором исходного  куркумина, была показана существенно более  высо-
кая активность материала, содержавшего наночастицы куркумина [14]. 

Наряду с наночастицами органических функционально активных со-
единений все большее внимание привлекает воможность применения на-
ночастиц неорганической природы и в их числе -  наночастиц оксида цин-
ка, включаемых в структуру материалов, применяемых в различных отрас-
лях.  Так, использование  наночастиц оксида цинка, синтез которых был 
осуществлен различными методами, позволило получить полимерные и 
текстильные материалы (ткани из хлопка, шерсти, полиэфирных и других 
волокон) с антимикробными и фотокаталитическими свойствами, погло-
щающие УФ-излучение, со способностью поверхности к самоочистке 
(рис.2.2) [15]. 

В [16] описан синтез наночастиц ZnO in situ на поверхности активи-
рованных хлопковых волокон, содержащей равномерно распределенные 
наночастицы серебра. В отсутствие такого покрытия при синтезе наноча-
стиц ZnO образуются  их агломераты, в то время как наличие наночастиц 
серебра предотвращает этот эффект. Присутствие на поверхности мате-
риала нанокомпозитов ZnO-Ag обеспечивает прекращение роста S. aureus  
и E. coli. 

Новый метод модифицирования шерстяных тканей, основанный на 
формировании на поверхности материала наночастиц диоксида титана 
предложен в [17]. Образование наночастиц происходило in situ  под дейст-
вием ультразвукового излучения в результате гидролиза изопропокси- или 
бутоксититана в нанесенном на поверхность кислом растворе. Шерстяная 
ткань с поверхностным слоем из кристаллических наночастиц обладала 
высокой антибактериальной и фунгицидной активностью в сочетании с 
эффектом самоочистки и повышенной гидрофильностью, Условия обра-
ботки не приводили к снижению прочности материала и появлению цито-
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токсичности,  а увеличение концентрации раствора прекурсоров (изопро-
покси- и бутоксититана) обеспечило повышение фотокаталитической ак-
тивности материала. 

 

 
 

Рис. 2.2. Иллюстрация комплексного эффекта от модификации текстильных  
и полимерных материалов наночастицами ZnO [15] 

 
В настоящее время сформировалось самостоятельное направление 

химии и физико-химии полимеров, представляющее собой всестороннее и 
систематическое исследование интерполиэлектролитных реакций. Продук-
ты интерполиэлектролитных реакций – полиэлектролитные комплексы яв-
ляются новым классом полимерных соединений, которые уже сегодня на-
ходят практическое применение в различных областях экономики, в том 
числе и медицине. При исследовании влияния строения привитых сополи-
меров целлюлозы, содержащих кислотные группы, и водорастворимых ан-
тимикробных поликатионов (Рис.2.1) на состав и свойства получаемых по-
лиэлектролитных комплексов установлено, что решающее влияние на ки-
нетику интерполимерных реакций, состав  полиэлектролитных комплексов 
и биологическую активность получаемых материалов оказывает строение 
антимикробного поликатиона и привитого к целлюлозе полианиона [18]. 
На основе полиэлектролитных комплексов белка и полимерного антимик-



 29 

робного вещества были получены волокнистые материалы с комбиниро-
ванным биологическим действием [19-21]. 

 
2.4. Промышленная реализация антимикробной отделки текстильных 

материалов 
 

В текстильной промышленности для получения антимикробных ма-
териалов достаточно широко используется нанесение антимикробного ве-
щества в композициях на основе полимеров-загустителей с использовани-
ем метода печати, позволяющего регулировать концентрацию антимик-
робного вещества в материале, вводить в волокнистый материал разнооб-
разные антимикробные вещества, в том числе малорастворимые и их ком-
бинации,  получать материалы с пролонгированным управляемым выхо-
дом антимикробного вещества во внешнюю среду [21,22]. Интересным ме-
тодом получения антимикробных волокнистых материалов является кра-
шение ткани активными красителями, содержащими присоединенное ан-
тимикробное вещество [23]. 

Промышленная отделка тканей с использованием антимикробных 
материалов в текстильной промышленности называется биоцидной отдел-
кой.  

В работе [24] отмечается, что современной гигиенической нормой 
подготовки текстильных материалов стала их отделка  различными био-
цидными средствами.  

Биоцидная отделка текстильных материалов – это заключительная 
отделка волокнистых субстратов биоцидными веществами с целью прида-
ния текстилю антимикробных, противоаллергенных или репеллентных 
свойств. 

В зависимости от используемых препаратов и объекта их воздейст-
вия биоцидные отделки подразделяются на следующие виды: 

Антимикробная, препятствующая размножению и росту на тек-
стильном материале колоний микроорганизмов (бактерий, грибов, виру-
сов) и таким образом позволяющая текстилю выполнять функцию «защит-
ного барьера» для кожи человека от попадания на нее патогенных микро-
бов извне. 

Под антимикробной отделкой [24-26] понимается обработка мате-
риалов антимикробными веществами с целью обеспечения контроля числа 
микроорганизмов на низком уровне. Здесь нужно отметить, что антимик-
робный препарат должен быть нанесен только на субстрат (текстильный 
материал), а не на его окружение, например, на кожу человека. В зависи-
мости от потребительской ценности субстрата отделка должна быть в 
большей или меньшей степени связана с ним, но должен быть явно выра-
жен ее антибактериальный и/или противогрибковый эффект, обеспечи-
вающий материалу необходимую защиту [27-29]. Качество отделки опре-
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деляется широтой спектра действия антимикробных веществ, а также сте-
пенью фиксации. 

Основной задачей противогрибковой отделки является сдерживание 
роста плесневых и других микрогрибов на текстильном материале, что 
создает  условия для профилактики грибковых заболеваний кожи человека. 

Антигнилостная  ‐ защищающая текстильный материал при его кон-
такте с землей и водой от микроорганизмов, вызывающих гниение волокна 
и таким образом разрушение материала. 

Противоаллергенная  – препятствующая размножению на текстиль-
ном материале микроскопического пылевого клеща (экскременты которого 
являются аллергенами) и таким образом выполняющая профилактические 
функции. 

Репеллентная ‐ придающая текстилю свойство отталкивать кровосо-
сущих насекомых, являющихся переносчиками вирусных инфекционных 
заболеваний [30]. 

Большинство из препаратов, широко применяемых в других облас-
тях, были специально приспособлены для текстильной промышленности. 
В качестве активно действующих веществ используются серебро, трикло-
зан, перметрин, пиритион цинка. Мировой лидер по разработке и выпуску 
биоцидных веществ для текстиля, кожи, бумаги и пластиков – швейцар-
ская фирма «Санитайзед АГ», производит биоцидные препараты для тек-
стиля и кожи более 70 лет [30]. 

В работах [30,31] описан принципиально способ антимикробной от-
делки препаратом Санитайзед Т99‐19, обеспечивающим новый механизм 
антимикробного действия модифицированной ткани. Препарат, образуя 
ковалентную связь с волокном текстильного материала, закрепляется на 
нем таким образом, что его молекулы, вертикально ориентируясь на по-
верхности субстрата, образуют  упорядоченную наноструктуру в форме 
«колючей проволоки». Вследствие этого молекулы препарата входят в 
контакт только с микроорганизмами (сопоставимых наноразмеров), нахо-
дящимися в непосредственной близости к текстильному материалу 
(рис.2.3). При этом ткань (или трикотаж) становится защитным барьером 
на пути проникновения микробов к телу человека, а молекулы препарата 
непосредственным образом не соприкасаются с кожей. Это означает, что 
текстильный материал с антимикробной отделкой является биоцидным 
профилактическим барьером на пути транзиторной патогенной микрофло-
ры к поверхности кожи, в то же время, не затрагивая собственную рези-
дентную микрофлору кожи. 

Качество отделки определяется не только эффективностью действия 
отделочного препарата и степенью его фиксации на текстильном материа-
ле, но и безопасностью для человека и окружающей среды [26, 32]. Стан-
дарт «Эко-Текс 100» устанавливает предельно допустимые концентрации 
и методы определения вредных веществ в текстильной продукции. 
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Рис. 2.3. Механизм взаимодействия антимикробного препарата Санитайзед 
Т99‐19, иммобилизованного на текстильном материале, с микроорганизмом [31] 

 
Для текстильных материалов наиболее проблемным и часто прове-

ряемым показателем, подлежащим тщательному контролю, является со-
держание формальдегида на ткани или трикотаже. Предельно допустимые 
нормы содержания формальдегида на текстильном материале регламенти-
руются как национальными, так и международными стандартами, а также 
нормами отдельных крупных фирм (Marks & Spenser, IKEA). Но наиболее 
широко используется международный стандарт «Эко-Текс 100». В работе 
[26] отмечается, что до 1996 года в России по советским ГОСТам преду-
сматривалось нулевое содержание формальдегида на текстильных мате-
риалах (для детского ассортимента). Сейчас в России действует новый 
стандарт. Но ни один из биоцидных продуктов, применяющийся для от-
делки текстильных материалов, не должен содержать формальдегид. Био-
цидные продукты при правильном их использовании в соответствии с ре-
комендациями фирмы-производителя в большинстве случаев отвечают 
всем требованиям «Эко-Текс 100». Исключение составляют препараты на 
основе триклозана, для которых с 1 июля 2010 г. был снят знак «Эко-Текс 
100». 

В настоящее время в России можно встретить изделия с антимик-
робной отделкой уже не только на отраслевых выставках и Ярмарках и вы-
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ставках, но и в магазинах. Уже нашли своего покупателя противогрибко-
вые носки производства Смоленской чулочной фабрики и фирмы «Спец-
текстиль» (г. Шуя). По накопленным данным, эффективность профилакти-
ки микозов (грибковых заболеваний) стоп у людей, работающих с высоки-
ми физическими нагрузками, при использовании противогрибковых стелек 
и носков этих производителей, заключается в снижении заболеваемости 
через год наблюдения в 3 раза, через два года наблюдения в 3,8 раза [26]. 
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3. ПОЛУЧЕНИЕ И СВОЙСТВА ФЕРМЕНТСОДЕРЖАЩИХ 
ВОЛОКНИСТЫХ И ПЛЕНОЧНЫХ МАТЕРИАЛОВ 

 
Ферментами называют наиболее крупный класс белков, выполняю-

щих роль катализаторов реакций и процессов, протекающих в живых орга-
низмах и вне их. Ферменты как катализаторы характеризуются высокой 
эффективностью (Ккат > 1000 с-1). В основе эффективности этих биокатали-
заторов лежит их специфичность, т.е. способность распознавать субстрат и 
осуществлять его определенные химические превращения. Примерами 
ферментативных реакций в организме являются расщепление дисахарида 
сахарозы на глюкозу и фруктозу под действием фермента инвертазы и 
гидролиз белков некротических (отмерших) тканей под действием протео-
литических ферментов, например, трипсина, террилитина и др. 
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Исключительно высокая каталитическая активность, а также совер-

шенствование методов выделения обусловили целесообразность расшире-
ния практического использования биокатализаторов для создания биотех-
нологических процессов и лечения целого ряда заболеваний. Однако неко-
торые свойства нативных ферментов (низкая стабильность, приводящая к 
быстрой потере активности  инактивации, растворимость в водных средах 
и сложность вследствие этого отделения их от реакционной среды) сни-
жают технико-экономические показатели процессов и ограничивают их 
применение в биотехнологии и медицинской практике [1,2] .  

Иммобилизация1 ферментов в волокнистых полимерных материалах 
позволяет осуществить переход к нерастворимым формам ферментов, ко-
торые сохраняют свойства нативного предшественника, но отличаются от 
него большей стабильностью. Вместе с тем нерастворимые производные 
ферментов легче отделять от жидких продуктов реакции и, следовательно 
можно многократного использовать в биокаталитических процессах [3]. 

Целесообразность использования именно волокнистых носителей 
для иммобилизации ферментов обусловлена высокой удельной поверхно-
стью волокон и меньшим гидравлическим сопротивлением волокнистой 
массы по сравнению с гелями, что способствует интенсивному массообме-

                                                
1 Термин “иммобилизация” означает лишение подвижности (растворимости) фермента 
путем присоединения или включения в структуру матрицы (носителя). 
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ну при гетерогенном катализе [4,5]. Биокатализаторы в виде пленочных 
покрытий, нитей и других волокнистых изделий обозначают термином 
ВБК  волокнистые биокатализаторы[6]. ВБК могут быть использованы и 
в медицинской практике как покрытия на раны в форме биологически ак-
тивных перевязочных средств, шовных  нитей и т.д. [7].  

Как и в случае получения антимикробных волокон, для иммобилиза-
ции ферментов могут быть использованы практически любые типы воло-
кон. Для перевязочных средств чаще используют гидрофильные вискозные 
и ПВС-волокна, а также нетканые материалы,  для шовных нитей  наибо-
лее прочные и инертные синтетические волокна (фторлон, капрон, поли-
уретановые) или рассасывающиеся в организме полигликолидные [8]. 

Ферменты могут быть присоединены различными связями к готово-
му волокну или волокнистому материалу и другим текстильным изделиям 
медицинского назначения или включены в структуру волокна при его 
формовании.  

 
3.1. Иммобилизации ферментов путем присоединения к волокнистым 

носителям 
 

В макромолекулах нативных ферментов, как и других белков, со-
держится значительное количество основных аминогрупп, которые чаще 
всего и используются для присоединения ферментов ионными или кова-
лентными связями к полимерному носителю. Кроме того, отдельные ами-
нокислотные остатки содержат различного типа функциональные группы. 
Это группы кислотного типа: сульфогруппы, сульфгидрильные и карбок-
сильные группы, и группы основного характера: аминогруппы как первич-
ные и вторичные, так и входящие в состав ароматических аминов.  При 
изменении рН среды выше или ниже изоэлектрической точки макромоле-
кула фермента, как  и любого полиамфолита, будет заряжаться положи-
тельно или отрицательно. Таким образом, ионными связями ферменты мо-
гут быть присоединены к любому волокну с ионогенными группами. Од-
нако при изменении рН или увеличении ионной силы раствора фермент 
будет десорбироваться в реакционную среду, что неприемлемо при осуще-
ствлении биотехнологических процессов. Поэтому иммобилизацию фер-
ментов, предназначенных для биотехнологических производств, как пра-
вило, осуществляют путем ковалентного присоединения [2]. 

Ковалентно-присоединенный фермент, более стабилен, чем присое-
диненный ионными связями и, тем более, чем нативный. Однако этот спо-
соб иммобилизации, в большей степени изменяющий химическую струк-
туру фермента и конформацию его макромолекул,  может в большей сте-
пени влиять и на реакционную способность, то есть каталитическую ак-
тивность фермента. Кроме того с технологической точки зрения этот спо-
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соб иммобилизации более сложен, так как требует в целом ряде случаев 
предварительного модифицирования полимерной матрицы.  

Нужно отметить, что в отличие от антимикробных веществ, кова-
лентно-присоединенные ферменты проявляют активность и в случае при-
соединения прочными ковалентными связями, следовательно, механизм их 
действия не предусматривает обязательного отщепления от носителя, на 
чем и основаны гетерогенные биокаталитические процессы[2]. 

Ферменты являются сложными биополимерами, активность которых 
определяется оптимальной конформацией макромолекулы, обеспечиваю-
щей функционирование его активного центра. Для успешного осуществле-
ния иммобилизации необходимо учитывать характер зависимостей актив-
ности конкретного ферментного препарата от внешних условий. 

Важнейшими характеристиками ферментных препаратов является 
рН- и температурная зависимости ферментативной активности, которые 
имеют экстремальный характер (рис. 3.1).  

 

 
Рис. 3.1. Зависимость активности протеолитического фермента трипсина от рН (а) 

и температуры (б) [9] 
 
Поэтому кроме величины рН, отвечающей изоэлектрическому со-

стоянию фермента (изоэлектрическая точка - pI),  ферменты характеризу-
ются величиной рН-оптимума действия, при которой данный фермент 
проявляет наибольшую каталитическую активность.  рН- и температурный 
оптимумы  действия нативного и иммобилизованного фермента, которые 
определяют экспериментальным путем, как правило, не совпадают [1].  

Знание рН и температурного оптимумов действия фермента позволя-
ет наиболее эффективно проводить биотехнологические процессы. Иссле-
дования влияния различных факторов (рН, концентрации фермента, про-
должительности и температуры обработки) показали, что наиболее суще-
ственное влияние на относительную активность иммобилизованного фер-
мента оказывает рН среды, и наибольшее сохранение протеолитической 
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активности ферментов достигается при проведении иммобилизации при 
рН, близком к рН - оптимуму действия нативного фермента [1-5]. По-
скольку ферменты водорастворимы, то присоединение их к волокнам и 
пленкам осуществляют, используя буферные растворы с рН, соответст-
вующим их оптимуму действия.  Очевидно, в этом случае фермент на во-
локне фиксируется в конформации, наиболее удобной для взаимодействия 
с субстратом.  

Для определения активности фермента  могут быть использованы 
разные методы, в том числе in vitro, то есть при проведении испытания вне 
живого организма, на какой-либо модели, и in vivo, то есть при испытании 
непосредственно в организме, например, опытного животного. За единицу 
активности фермента обычно принимают такое его количество, которое в 
стандартных условиях (температура, рН, концентрация, продолжитель-
ность) приводит к разложению (превращению) определенного количества 
субстрата (реагента) или образованию определенного количества продукта 
реакции в единицу времени. Известный способ определения протеолити-
ческой активности ферментов, то есть способности гидролизовать белки, 
основан на измерении скорости гидролиза белка казеина. В стандартных 
условиях (37 С, рН 7.6, 1 % раствор казеина, 10 мин) проводят обработку 
казеина (субстрата) раствором фермента, затем осаждают избыток негид-
ролизованного казеина и удаляют осадок фильтрацией, а в растворе гидро-
лизата спектрофотометрически с использованием калибровочной кривой 
определяют концентрацию продуктов ферментативной реакции - амино-
кислот. Активность иммобилизованных протеолитических ферментов оп-
ределяют аналогичным способом, но ферментный препарат используют не 
в виде раствора, а в виде навески волокна или пленки. Относительную ак-
тивность иммобилизованного фермента рассчитывают в процентах от ак-
тивности нативного фермента. 

Как уже было отмечено, при ионном присоединении фермента к го-
товому волокну, когда фермент присоединяется, главным образом на по-
верхности волокна и не очень прочными связями,  активность иммобили-
зованного фермента близка к активности нативного фермента. Она может 
достигать 90-100%. Интересно отметить, что частичная потеря активности 
ионноприсоединенных ферментов является обратимой. Другими словами, 
даже если ионноприсоединенный фермент на волокне не проявил 100%-
ную активность, то после десорбции с волокна он в целом ряде случаев 
полностью сохраняет активность. Таким образом было установлено, что 
причиной снижения активности иммобилизованного фермента по сравне-
нию с нативным является его меньшая доступность для субстрата, а не де-
натурация. В связи с этим при проведении гетерогенного биокатализа важ-
на не только прочность связи между ферментом и матрицей, но и доступ-
ность фермента, место локализации его в волокне, пористость и степень 
набухания   волокна в рабочей среде. 
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В работе определенного количества при присоединении трипсина и 
папаина к ПВС-волокнам ионными связями рН оптимум действия фермен-
тов изменялся незначительно [7,8]. Фиксация ковалентными связями при-
водит к существенному сдвигу (на 1-2 единицы) и расширению области 
стабильности по шкале рН. Ковалентное присоединение в большей степе-
ни увеличивает стабильность ферментов и к повышенным температурам. 
Похожие закономерности характерны и для случаев, когда в качестве во-
локнистого носителя используется и целлюлозные и поликапроамидные 
волокна [3,4,10-12]. 

 В целом, процессы присоединения ферментов к волокнам и свойства 
получаемых волокон-биокатализаторов определяются типом фермента и 
строением волокнообразующего полимера (количество, пространственное 
расположение и тип групп и связей с ферментом) и условиями иммобили-
зации. В табл. 3.1 приведены некоторые волокна и иммобилизованные в 
них ферменты. 

Таблица 3.1 
Примеры ВБК, полученных путем иммобилизации ферментов [8] 

Волокно, способ 
модификации 

Функцио-
нальные 
группы 

Фермент  Тип связи Содер
жа-
ние, 
% 

Актив-
ность,  
% 

Альгинатное  
обработка ФА 

Карбоксиль-
ные 

 ионная   

ПВС 
этерификация МА 

- “ - трипсин 
папаин 
липаза 
амилаза 

- “ - 1,3 
7,7 
6,6 
2,7 

10 
41 
- 
- 

ПВС 
этерификация ма-
леиновой кисло-
той и прививка 
ПАК 

- “ - трипсин 
папаин 
гиалуронидаза 

- “ - 0,7 
0,6 
1,7 

98 
- 
- 

ПВС 
ацеталирование 
малеиновым ди-
альдегидом и при-
вивка ПАК  

- “ - трипсин 
папаин 
рибонуклеаза 
гиалуронидаза 

- “ - 5,8 
8,2 
8,8 
9,2 

51 
73 
- 
- 

ПВС 
ацеталирование 
ГА и прививка 
ПАК 

- “ - папаин - “ - 6,2 70 

ПВС Бромалкиль- трипсин ковалентн 3,0 26 
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обработка брома-
лем 

ные 

ПВС 
этерификация ма-
леиновым диаль-
дегидом 

Альдегидные фенолоксида-
за 
пероксидаза 

- “ - 0,01 
0,01 

29 
10 

ПВС 
этерификация ГА  

- “ - папаин 
фенолоксида-
за 

- “ - 3 
0,01 

23 
33 

Гидратцеллюлоз-
ное 
обработка краси-
телем 

Карбоксиль-
ные 

папаин ионная 4 85 

Целлюлоза 
обработка брома-
лем 

Бромалкиль-
ные 

трипсин 
протосубти-
лин 
гиалуронидаза 

ковалентн 0,6 
1,4 
2,6 

61 
46 
- 

Коллагеновое об-
работка бромалем 

Бромалкиль-
ные 

трипсин 
папаин 

- “ - 1,1 
9 

100 
100 

 
3.2. Закономерности иммобилизации ферментов в структуре волокон  

и пленок путем формования из белоксодержащих дисперсий 
 

Метод иммобилизации ферментов в структуре волокон и пленок в 
процессе их формования впервые был реализован итальянской фирмой  
[13, 14] и развит в работах, выполненных в разные годы на кафедре техно-
логии химических волокон и наноматериалов и кафедре физической и кол-
лоидной химии Московского государственного текстильного университета 
(ныне МГУДТ) и Всесоюзном научно-исследовательском институте поли-
мерных волокон.  Метод основан на введении в формовочный раствор рас-
твора ферментного препарата и последующем формовании полимерного 
материала  [3]. 

При иммобилизации ферментов включением их в структуру волокна 
на стадии формования ключевыми являются следующие моменты:  

  возможность инактивации ферментов, которая должна быть ми-
нимальной и именно поэтому нельзя получать волокнистые биокатализа-
торы из расплавов полимеров или из растворов с высокими или очень низ-
кими значениями рН; 

 в случае применения ВБК в биотехнологических процессах де-
сорбция фермента должна быть полностью исключена, поэтому иногда ис-
пользуют дополнительное модифицирование фермента; 

 при иммобилизации ферментов в структуре волокон и пленок, а не 
на их поверхности особенно важной становится проблема его доступности 
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для молекул субстрата, что достигается, главным образом, формированием 
пористой структуры волокнистого или пленочного носителя. 

В случае использования водорастворимого полимера формование 
производят из совместного раствора, полученного смешением растворов 
полимера и белка. Другой способ получения волокнистых и пленочных 
биокатализаторов – это формование из эмульсий водных растворов фер-
мента в растворе волокнообразующего полимера в несмешивающемся с 
водой органическом растворителе. В этом случае месте с раствором фер-
мента могут быть введены реагенты, с помощью которых  осуществляют 
модификацию ферментов (сшивку, гелеобразование, химическое присое-
динение) непосредственно в формовочной эмульсии с целью придания за-
данных свойств [3]. 

Водорастворимые ферменты не растворяются в таких растворителях 
как метиленхлорид или хлороформ, поэтому формовочная композиция  в 
этом случае представляет собой эмульсию раствора фермента или его сус-
пензию в растворе полимера. Раствор фермента является дисперсной фа-
зой, а раствор полимера - дисперсионной средой. Оптимизация состава и 
свойств формовочных композиций (реологических, размера дисперсных 
частиц, их формы и др.) - очень важная задача, от которой зависят струк-
тура и все свойства ВБК[15-17] .  

При иммобилизации белков, в частности ферментов, необходимы 
наиболее щадящие условия проведения процесса, позволяющие исключить 
экстремальные значения pH, нагревание и использование денатурирующих 
фермент реагентов. В процессе диспергирования резко увеличивается по-
верхность раздела фаз, и адсорбция белка может привести к денатурации и 
тем самым существенно снизить эффективность иммобилизации. В работе 
[18] была оценена адсорбция белка на межфазовой поверхности «раствор 
ТАЦ в метиленхлориде – водный раствор белка», которая составила 0,85 
до 1,0 мг/м2. На основе ТАЦ, вязкость растворов в метиленхлориде которо-
го выраженно зависит от концентрации, были получены эмульсии, содер-
жащие водные растворы трипсина, с различной степенью дисперсности. 
Выбранная нами величина адсорбции 0.9 мг/м2 позволила, зная площадь 
поверхности раздела фаз, рассчитать массу ТР, адсорбированного на меж-
фазовой поверхности, трипсина в объеме и долю трипсина, адсорбирован-
ного на межфазной поверхности, от общего количества ТР в растворе (k- 
коэффициент распределения белка в объеме и на межфазовой поверхно-
сти). Полученные данные приведены  на рис.3.2  и в табл. 3.2.  

Показано, что, с увеличением концентрации ТАЦ и, соответственно, 
площади поверхности раздела фаз, растет масса ТР, адсорбированного на 
межфазовой поверхности, и при концентрации ТАЦ 9% она достигает 45% 
(рис.3.2). 
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Таблица 3.2 
Влияние концентрации водного раствора ТР и величины межфазовой  

поверхности на активность фермента в эмульсии [18] 

 

 
Рис. 3.2. Зависимость относительного содержания трипсина на межфазовой по-

верхности (k) от ее площади (S). 1. S=0,41 м2/мл; 2. S=1,05 м2/мл; 3.  S=2,02 м2/мл[18] 
 

Изменение количества адсорбированного фермента должно сущест-
венно влиять на его активность. Активность ТР определяли в водной фазе 
эмульсии после 30 мин. эмульгирования и расслоения эмульсии в резуль-
тате разбавления ее метиленхлоридом. Как видно из данных таблицы 1, 

№ 
п/п 

 
 

Кон-
цен-
тра-
ция 
рас-

твора 
ТАЦ, 

% 

Площадь 
поверх-
ности 

раздела 
фаз S, 
м2/мл 

Концен
трация 

рас-
твора 
ТР, 

мг/мл 

Масса ТР, 
адсорбиро-
ванного на 

межфазовой 
поверхности 

ms, мг 

Масса ТР 
в объеме 
водной 
фазы 

эмульсии 
mv, мг 

k=ms/mтр, 
 % 

Активность 
ТР после 

эмульгиро-
вания , % от 
активности 
нативного 
фермента 

1 3 0,41 4,0 0,36 3,64 9,0 100,0 

2 5 1,05 4,0 0,90 3,10 22,5 86,0 

3 9 2,02 4,0 1,80 2,20 45,0 67,0 

4 3 0,41 0,4 0,36 0,04 90,0 3,8 

5 5 1,05 0,4 0,90 - 100,0 1,8 

6 9 2,02 0,4 1,80 - 100,0 0 
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увеличение поверхности раздела фаз, a, следовательно, и адсорбции, при-
водит к резкому снижению активности фермента. При использовании ТР с 
концентрацией 0.4 мг/мл активность фермента снижается практически до 
0, так как весь находящийся в растворе фермент переходит на межфазовую 
поверхность и вследствие изменения конформации полностью инактиви-
руется  (п.6, табл. 3.2). 

С целью снижения инактивации фермента в эмульсию вводили рас-
твор водорастворимого полиэлектролита, способность к адсорбции на 
межфазовой поверхности у которого выше, чем у белка [19,20]. В качестве 
такого полиэлектролита было использовано алкилированное производное 
хитозана АлкХТЗ. Адсорбционная способность белков альбумона и трип-
сина, а также  АлкХТЗ была изучена с помощью монослойной техники. 
Изотермы поверхностного давления, приведенные на рис.3.3, показывают, 
что АлкХТЗ образует более прочные по сравнению с белками адсорбцион-
ные слои на поверхности раздела фаз: коллапс слоя происходит при наи-
большем поверхностном давлении (кривая 1, рис.3.3). Определение актив-
ности трипсина в водной фазе эмульсии (0,4 мг/мл) на основе 9% раствора 
ТАЦ в метиленхлориде показало, что в присутствии алкилированного хи-
тозана активность фермента сохраняется на 24%, в то время как в эмульси-
ях, не содержащих АлкХТЗ, трипсин полностью инактивируется.  
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Рис. 3.3.   Изотермы поверхностного давления растворов АлкХТЗ, 0,04 мг/мл  (1),  
АБ 0,01 мг/мл (2)  и ТР 0,01 мг/мл (3) на межфазовой поверхности вода – воздух 

[19] 

В настоящее время в литературе описаны способы иммобилизации  
более 40 ферментов в структуре самых различных волокнообразующих 
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полимеров: триацетата  целлюлозы, этилцеллюлозы, поливинилхлорида, 
полиакрилонитрила, полибутадиена, полиглутамата, поликарбоната, фто-
ропласта и др. Но во многих работах предпочтение отдается триацетату 
целлюлозы (ТАЦ). Его достоинства: доступность полимера и простота 
формования волокна из растворов в метиленхлориде, а недостаток - гид-
рофобность, низкое набухание в водных средах, затрудняющее диффузию 
[3-6, 21].  

В работах [3,22,23] волокна и пленки из ацетатов целлюлозы, содер-
жащие протеолитические ферменты трипсин и -химотрипсин, а также 
гидролазы - галактозидазу, уреазу и другие, были получены формованием  

- из эмульсии водного раствора фермента в растворе триацетата цел-
люлозы  в метиленхлориде, а также  

- из суспензии фермента в ацетоновом растворе вторичного ацетата 
целлюлозы. 

При получении формовочных эмульсий важным технологическим 
показателем является их стабильность [24,25].Способность обратных 
эмульсий к сохранению агрегативной устойчивости   определяется  вели-
чиной  межфазного поверхностного натяжения  и соотношением вязкости 
дисперсной фазы и дисперсионной среды. При одинаковой концентрации 
белка, макромолекулы которого, как известно, обладают поверхностной 
активностью, и использовании одного и того же растворителя дисперс-
ность и стабильность эмульсии  определяется вязкостью дисперсионной 
среды. На основании изучения стабильности трипсиносодержащих эмуль-
сий на основе растворов ТАЦ в хлороформе и метиленхлориде разной 
концентрации, был определен нижний предел вязкости дисперсионной 
среды, обеспечивающий эмульсии стабильность во времени  (табл. 3.3). Он 
составил 50 мПа∙с.  

В табл. 3.3 приведены результаты изучения влияния концентрации, 
вязкости растворов ТАЦ в хлороформе и метиленхлориде, величины щеле-
вого зазора фильеры для формования плёнок на толщину плёнкок, полу-
чаемых из белоксодержащих эмульсий. Как видно из полученных данных, 
толщина плёнок определяется, в основном, размером зазора в щелевой 
фильере  и в меньшей степени  концентрацией и вязкостью раствора. 

Метод включения ферментов в структуру волокон или пленок в про-
цессе их формования является универсальным, пригодным для иммобили-
зации различных ферментов, но в каждом конкретном случае должны быть 
подобраны максимально возможные концентрации фермента в волокне и 
другие параметры, при которых влияние диффузионных факторов не при-
водит к существенному снижению эффективности процесса.  

Пористую структуру волокна создают, во-первых, формованием по 
мокрому способу, а во-вторых, использованием порообразователей [26,27]. 
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Таблица 3.3 
Влияние условий получения белоксодержащих плёнок на основе раствора 

ТАЦ в хлороформе и метиленхлориде на стабильность эмульсий  
и толщину пленок [24] 

№ 
пп Растворитель 

Концен-
трация 
раство-

ра, 
% 

η, 
мПа*

с 

Стабиль-
ность 

эмульсии 

Размер 
щели в 
филье-

ре, 
мкм 

Толщи-
на 

плёнки, 
мкм 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 

метиленхлорид 
метиленхлорид 
метиленхлорид 
метиленхлорид 

хлороформ 
хлороформ 
хлороформ 
хлороформ 

3 
5 
7 
7 
3 
5 
7 
7 

32.3 
64.0 
320.0 
320.0 
26.5 
56.0 
352.0 
352.0 

нестабильна 
стабильна 
стабильна 
стабильна 

нестабильна 
стабильна 
стабильна 
стабильна 

-
500 
500 
750 

-
500 
500 
750 

-
50 
60 
86 
- 

52 
63 
76 

 
Порообразователями могут быть любые вещества, которые относи-

тельно легко удаляются (вымываются, испаряются) из ВБК, а на их месте 
образуются пустоты. Для сохранения пористой структуры такие ВБК  
обычно хранят не высушенными во влажном набухшем состоянии.  

Следует отметить: если размеры пор будут существенно превосхо-
дить размеры молекул ферментов, то вероятность их десорбции из ВБК 
повышается, и тогда возникает необходимость дополнительного закрепле-
ния фермента в полимерной матрице.  

Для увеличения пористости и проницаемости волокнистого биоката-
лизатора для молекул субстрата был выбран не традиционный для триаце-
татного волокна сухой метод формования, а мокрый - в осадительные ван-
ны, содержащие органический растворитель (перхлорэтилен), а также вве-
дение в дисперсию порообразователя полиэтиленгликоля (ПЭГ), удаление 
которого из ВБК в процессе промывки водой приводит к появлению в во-
локне дополнительных пор [28,29] . Из табл. 3.4 видно, что пористость 
ВБК в 2-3 раза выше традиционно полученного ТАЦ-волокна [3]. 

Таким образом, с одной стороны, необходимо прочно закрепить фер-
мент в матрице, а с другой, - создать пористую структуру ВБК, чтобы диф-
фузия молекул субстрата к ферментным молекулам не была лимитирую-
щей стадией биокаталитической реакции [30].  

 
 
 

         



 46 

Таблица 3.4 
Характеристики пористой структуры триацетатного волокна и ВБК, 

содержащего иммобилизованную -галактозидазу [3]. 
 
 

Тип во-
локна 

 
 

Суммарный объем пор Wo, 
мм3/г по 

 
 

Удельная поверхность 
Sуд, м2/г по 

 
Коэффи-

циент 
само-

диффу-
зии К109

м2с-1 
 ртутной  

порометрии 
сорбции 
криптона 

деcорбци
и азота 

cорбции 
криптона 

 

ТАЦ 83 0.2 0.3 0.3 1.74 
ВБК 138 0.6 0.8 0.6 2.24 

 
Типичная кривая зависимости скорости ферментативной реакции от 

концентрации субстрата приведена на рис. 3.4. 
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Рис. 3.4. Зависимость скорости ферментативной реакции от концентрации  

субстрата [1]. Пояснения в тексте 
 

Скорость процесса в гетерогенном катализе определяется соотноше-
нием скорости ферментативной реакции (Vф ) и скорости диффузии суб-
страта к ферменту (Vдиф ), рассчитываемых по уравнениям 3.1 и 3.2 соот-
ветственно: 

][
][][

][
][max

cM

cфкат

cM

c
ф CK

CCk
CK
CV

V








  ,   (3.1) 

 
где Vmax – максимальная скорость ферментативной реакции; kкат – катали-
тическая константа; КМ – константа Михаэлиса; [Сф] и [Сс] – концентрация 
фермента и субстрата соответственно. 
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][ cдифдиф CkV  ,      (3.2) 
где kдиф – константа скорости диффузии субстрата в структуре волокна; 
[Сс]  – разность концентрации субстрата во внешнем растворе и внутри 
волокна. 

Если скорость диффузии не обеспечивает внутри волокна концен-
трацию субстрата, значительно превышающую КМ, то скорость фермента-
тивной реакции будет меньше  Vмах – максимальной скорости реакции. 
Фермент, расположенный в области волокна, обедненной субстратом, бу-
дет казаться инактивированным [1, 3, 29] . 

В формовочный раствор может быть введено большое количество 
фермента (до 500 мг на 1 г) при сохранении активности до 30 -50 % от мас-
сы волокна по сравнению с максимально 10 % при ковалентном присоеди-
нении на готовое волокно. В этом преимущество данного способа иммоби-
лизации, но при увеличении количества фермента, введенного в структуру 
волокна и пленок, относительная активность его может снижаться вслед-
ствие диффузионных затруднений. Вообще же относительная активность 
ферментов, включенных в структуру волокон, изменяется в широких пре-
делах от 5 до 80 % от активности нативного фермента [3, 29] .  

Установлено отсутствие прочной фиксации в структуре волокон и 
пленок из ТАЦ, ВАЦ и фторполимеров нативных ферментов, молекуляр-
ная масса которых ниже 100 000. Десорбция этих ферментов может со-
ставлять от 13 до 60%  в зависимости от структуры формовочной диспер-
сии и полученного полимерного материала [3-5]. Для предотвращения де-
сорбции ферментов из волокнистых или пленочных биокатализаторов в 
формовочную эмульсию добавляют сшивающие реагенты, самым эффек-
тивным из которых является глутаровый альдегид. В результате процессов 
коалесценции-диспергирования происходит смешение водных растворов 
белка и сшивающего реагента и химическое сшивание белка, сопровож-
дающееся потерей им растворимости в воде и гелеобразованием в части-
цах дисперсной фазы [30] . Для предотвращения инактивации фермента в 
процессе взаимодействия с глутаровым альдегидом в состав водной фазы 
эмульсии вводили аминосодержащий водорастворимый полимер хито-
зан[31]. Характеристика биологически активных плёнок, полученных из 
стабильных эмульсий на основе ТАЦ,  приведена в табл. 3.5. 

Большинство плёнок (2-7) содержало трипсин, модифицированный 
хитозаном, образцы  плёнок 1 и 8 содержали нативный фермент. Актив-
ность иммобилизованного трипсина изменялась в пределах 1,5 – 7,5 Е / г 
плёнки, что составляло до 38% активности введённого белка. Уменьшение 
выявляемой активности с  увеличением толщины плёнки или величины 
введённой активности свидетельствует о влиянии на кинетику гидролиза 
субстрата внутридиффузионных затруднений, поэтому можно предполо-
жить значительно меньшую инактивацию трипсина, чем наблюдается при 
непосредственном измерении активности. 
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Таблица 3.5 
Характеристика образцов плёнок на основе ТАЦ, содержащих 

иммобилизованный трипсин и хитозан, модифицированые ГА в процессе 
приготовления формовочной эмульсии [31]  

Активность 
иммобилизован-
ного трипсина № 

пп Растворитель 

Концен-
трация 
раство-
ра,  % 

Тол-
щина 
плён-

ки, 
мкм 

Актив-
ность 

трипсина, 
введённая 
в плёнку, 

Е/г 
Е/г  

% от 
введён-

ной 
  1* 

2 
3 
4 
5 
6 
7 

  8* 

метиленхлорид 
метиленхлорид 
метиленхлорид 
метиленхлорид 
метиленхлорид 

хлороформ 
хлороформ 
хлороформ 

5 
5 
7 
7 
7 
5 
7 
5 

50 
56 
60 
90 
90 
50 
50 
45 

20,0 
20,0 
20,0 
20,0 
5,0 
20,0 
20,0 
20,0 

6,4 
4,2 
3,6 
1,5 
0,62 
7,6 
5,1 
6,0 

32,2 
20,7 
18,0 
7,5 

12,4 
38,0 
25,4 
30,0 

 

*Образцы плёнок содержат немодифицированный трипсин 

Это предположение подтверждается  результатами изучения кинети-
ки выделения белка из полученных плёнок (рис.3.5): активный немодифи-
цированный трипсин десорбируется из ТАЦ–плёнок очень быстро (основ-
ная часть за 30 минут) и в количестве, превышающем выявляемую актив-
ность (50%). Модификация трипсина в формовочной композиции с ис-
пользованием хитозана приводит к замедлению процесса десорбции  белка 
в физиологический раствор,  особенно из плёнок, полученных с использо-
ванием хлороформа. 

Время испарения хлороформа при формовании плёнок на 2 часа 
больше, чем метиленхлорида  (температура кипения хлороформа 61˚С, ме-
тиленхлорида 42˚С). По-видимому, за это время формируется бездефект-
ная структура полимерного материала с мелкими структурными элемента-
ми, затрудняющими массоперенос внутри плёнки (кривые 1 и 8, рис. 3.5).. 
Помимо пролонгирования действия трипсина, использование хлороформа  
оказывает меньшее влияние на конформацию белка:  активность плёнок, 
полученных из растворов в хлороформе,  выше активности плёнок, полу-
ченных испарением метиленхлорида (табл. 3.5) [31]. 

Полученные закономерности иммобилизации нативных ферментов в 
структуре волокон и пленок путем формования из белок-содержащих 
эмульсий были использованы при иммобилизации водорастворимых  и не-
растворимых модифицированных форм протеолитических ферментов. 
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Рис. 3.5. Кинетика выделения белка из пленок на основе ТАЦ в 0,9 % раствор 

NaCl (40 мл/г пленки). Номера кривых соответствуют номерам образцов 
 в табл. 3.5 [31] 

 
В работе [32] показана возможность воздействовать на скорость вы-

деления α-химотрипсина из триацетатных пленок путем присоединения к 
декстрану с различной молекулярной массой. С помощью гетерогенного 
биокатализаторы на основе протеазы протосубтилина, иммобилизованного 
на сополимере стирола и малеиновой кислоты, и включенного в структуру 
триацетатных пленок [33], получен аминокислотный гидролизат, который 
был использован в качестве компонента соков в рационе спортсменов. 

 
3.3. Волокнистые и пленочные формы гетерогенных 

биокатализаторов и их использование в биотехнологических 
процессах 

 
Было установлено [3,30], что включение в структуру пленок  и воло-

кон из ТАЦ ферментов, модифицированных ковалентной сшивкой глута-
ровым альдегидом (ГА), позволяет повысить на два порядка термоста-
бильность -химотрипсина и на порядок целого ряда других ферментов. 
Такое модифицирование фермента может быть осуществлено непосредст-
венно в формовочной дисперсии. При этом условиями, обеспечивающими 
межмолекулярную сшивку фермента, являются высокие концентрации 
белка и низкая степень протонирования его аминогрупп. Из данных 
табл.3.6 видно, что уменьшение степени протонирования аминогрупп га-
лактозидазы с ростом рН реакционной среды способствует увеличению 
скорости модифицирования, но и снижению активности.  
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Показано, что при включении в структуру волокна большого количе-
ства ферментов с высокими значениями удельной активности и kкат диффу-
зионные затруднения оказывают существенное влияние на скорость фер-
ментативного процесса.  

Таблица 3.6 
Зависимость параметров реакции модифицирования -галактозидазы ГА  

и инактивации фермента от условий проведения процесса [34,35] 
Тем-
пера-
тура, 

оС 

 
рН 

Константа скорости 
модифицирования 

фермента  ГА, лмоль-1  мин-1 
 

Активность, % от 
исходной 

20 5.25 1.19 85 
20 5.85 1.68 78 
20 6.30 2.52 74 
30 5.25 2.49 84 
30 5.85 2.56 78 
30 6.30 5.84 74 
40 5.25 2.73 86 
40 5.85 3.69 78 
 
Наиболее простым путем уменьшения роли диффузии в гетероген-

ном биокатализе и увеличения эффективности иммобилизации является 
снижение содержания активного фермента в полимерном материале, одна-
ко при этом снижается общая каталитическая активность, поэтому необхо-
димо использовать оптимизацию процесса иммобилизации с учетом 
удельной каталитической активности ферментного препарата и диффузи-
онных характеристик ВБК. Обобщенная модель такой оптимизации приве-
дена в работе [3]: 

 
DK

Ek
R

M

Bкат




 0 , 

где λ – диффузионный модуль, kкат  – каталитическая константа и КМ-
константа Михаэлиса нативного фермента, Е0 – активность фермента, вве-
денного в ВБК,  D – коэффициент диффузии субстрата в ВБК. 

Учитывая, что условием отсутствия влияния диффузионных факто-
ров на кинетику гетерогенной реакции является λ<0, выражение для опре-
деления максимальной объемной концентрации фермента в ВБК диамет-
ром 2R имеет вид: 

  20 Rk
DK

E
кат

эфM
B 


 . 

ВБК, содержащие рассчитанные по этому уравнению количества 
иммобилизованного фермента, обладали высокой относительной активно-
стью, а абсолютные значения каталитической активности ВБК, содержа-
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щих иммобилизованные ферменты пенициллинамидазу и β-галактозидазу, 
обеспечивали высокую эффективность биокаталитических процессов гид-
ролиза бензилпенициллина (при получении 6-аминопенициллановой ки-
слоты) и лактозы в молочной сыворотке.  

Установленные закономерности процесса модифицирования фер-
ментов в формовочной дисперсии, оптимизация условий формирования 
структуры ВБК и анализ особенностей гетерогенного катализа фермента-
тивных реакций с использованием ВБК позволили разработать ВБК, со-
держащие различные типы гидролитических ферментов: пенициллинами-
дазу, -галактозидазу, уреазу, аминоацилазу, трипсин, -химотрипсин, 
протосубтилин и др. Биокатализаторы использовались в биокаталитиче-
ских процессах синтеза 6-аминопенициллановой кислоты, получения без-
лактозного молока, оптически активных -аминокислот, гидролиза моче-
вины в аппарате искусственная почка и т.п.  

Использование волокнистого биокатализатора, содержащего иммо-
билизованную β-галактозидазу, в биотехнологическом процессе гидролиза 
лактозы в молочной сыворотке обеспечило получение сахаристых веществ 
из нетрадиционных источников сырья, утилизацию сыворотки, решение 
экологических проблем производства молочной продукции [36]. Волокни-
стый биокатализатор, содержащий иммобилизованную пенициллинамида-
зу, был использован при модернизации существующей технологии полу-
чения 6-аминопенициллановой кислоты за счет организации процесса гид-
ролиза бензилпенициллина в аппаратах колонного типа [37, 38].  

Свойства ВБК, содержащих модифицированные ферменты, полу-
ченные в оптимальных условиях, приведены в табл. 3.7 [3].  

Биотехнологические процессы в настоящее время применяются, 
главным  образом, в производстве пищевых продуктов и фармацевтиче-
ских препаратов. Одними из наиболее крупнотоннажных являются процесс 
получения 6-аминопенициллановой кислоты, являющейся полупродуктом 
при получении антибиотиков, и процесс гидролиза лактозы - молочного 
сахара основного небелкового компонента молока.  

Известно, что после переработки молока в творог, сыр и др. продук-
ты остается сыворотка, содержащая в большом количестве лактозу. С по-
мощью фермента -галактозидазы осуществляется ферментативный гид-
ролиз лактозы до глюкозы и галактозы, смесь которых используется в кон-
дитерской промышленности, поскольку по сладости она лишь немного ус-
тупает сахару. Этот процесс используется одной из крупнейших фирм - 
производителей сыров VALIO в Финляндии.  

В работе [9] описана установка, осуществляющая биотехнологиче-
ский процесс гидролиза сахарозы в присутствии иммобилизованного в 
ТАЦ-волокне ферментного препарата. Получаемый продукт сиропообраз-
ная смесь глюкозы и фруктозы по сладости даже превосходит сахар. Про-
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изводительность установки 5-6 т сиропа на 1 кг иммобилизованного фер-
мента. 

Таблица 3.7 
Характеристика ВБК, содержащих различные ферменты 

Фермент 
 
Биокаталитичес 
кий процесс 

 
Активность,  
мкмоль / г мин 

Эффектив-
ность им-
мобилиза-
ции, % 

Увеличе-
ние стаби-
льности  
фермента 

Пеницил-
линамида-
за 

получение 6-
аминопеницил-
лановой кислоты 

550 (бензилпени-
циллин рН 7.5, 
40оС) 

60 в 8-10 раз 

-галакто-
зидаза 

получение глю-
козо-галактоз-
ных сиропов 

400 (лактоза  
рН 4.0, 30оС) 

70 в 2-3 раза 

трипсин гидролиз  
казеина 

350 (N-бензоил-
L-аргинин-
метиловый эфир 
рН=7.5, 20оС) 

25 в 10 раз 

протосу-
бтилин 

гидролиз  
пептидов 

 90 (N-ацетил-L-
тирозин-
этиловый эфир 
рН=7.0, 20оС) 

25 в 15 раз 

амино-
ацилаза 

получение опти-
чески активных 
- 
аминокислот 

500 (N-ацетил-L-
фенилглицин 
рН=7.0, 43оС) 

90 в 6 раз 

уреаза гидролиз моче-
вины в биологи-
ческих жидко-
стях 

450 (мочевина 
рН=7.0, 20оС) 

65 в 2-3 раза 

 
Кроме волоконных биокатализаторов используются и другие, в част-

ности, гранульные, гелевые, но, как показывает сравнительная оценка, во-
локонные на основе ТАЦ с включенными в структуру ферментами по тех-
нологическим и экономическим показателям превосходят другие формы 
биокатализаторов. 

Аппаратурное оформление биотехнологического процесса может 
быть различным, например, в аппаратах колоночного типа с перемешива-
нием или без него.  Показано, что фильтрация раствора субстрата через 
неподвижный слой ВБК является наиболее эффективным способом взаи-
модействия субстрата с биокатализатором. Сравнение периодического и 
непрерывного процессов в реакторе с интенсивной рециркуляцией суб-
страта показало, что при конверсии 75-80 % удельная производительность 
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при периодическом процессе в два и более раза выше, чем при непрерыв-
ном, что позволило рекомендовать его для практической реализации [36]. 

Эффективность применения волокнистых биокатализаторов, содер-
жащих иммобилизованные ферменты, включенные в их структуру в про-
цессе формования, разработанных в разные годы на кафедре технологии 
химических волокон, была проверена в биотехнологичеких процессах по-
лучения аминокислот для парентерального питания, глюкозо-галактозных 
сиропов,  6-аминопеницил-лановой кислоты в опытных и опытно-
промышленных условиях в Институте элементоорганических полимеров 
им. А.Н.Несмеянова РАН, Всероссийском институте антибиотиков и фер-
ментов, Саранском заводе медпрепаратов, экспериментальном заводе Все-
российского научно-исследовательского молочного института и Москов-
ском молочном комбинате. 

Интересный способ получения волокнистого биокатализатора, со-
держащего иммобилизованный фермент органофосфатгидролазу (ОФГ) 
предложен в работах [39-43]. 

Проблема деградации и детекции нейротоксичных фосфорорганиче-
ских  соединений является крайне актуальной, поскольку сотни тысяч тонн 
этих веществ, произведенные в последние полвека, представляют серьез-
ную экологическую угрозу.  Уничтожение запасов боевых отравляющих 
веществ осуществляется в настоящее время путем сжигания или обработ-
кой щелочью. Однако эти способы деградации являются неэкологичными 
и вызывают значительную коррозию оборудования. Кроме того, после об-
работки щелочью часть фосфорорганических соединений (около 1%) оста-
ется непрогидролизованной, и в таких концентрациях также токсичной для 
человека. Поэтому в последние годы во всем мире отмечен рост интереса к 
биологическим способам разрушения фосфорорганических нейротоксинов. 
Ключевым ферментом в процессе биодеструкции, катализирующим гидро-
лиз фосфоэфирной связи в ортофосфатах, является органофосфатгидрола-
за. Ферментативный способ предполагается использовать преимуществен-
но для детоксикации боевых отравляющих веществ, неразложившихся в 
результате воздействия щелочи, и для деградации и детекции фосфорорга-
нических пестицидов и инсектицидов. Использование для этих целей на-
тивной ОФГ весьма ограничено высокой стоимостью фермента, опреде-
ляющейся сложностью ее выделения, а также неудобством применения. 
Для увеличения стабильности  и удобства использования ферментов ис-
пользуют их иммобилизованные формы.  

Получение волокнистых биокатализаторов (ВБК), на поверхности 
которых фермент иммобилизован в полимерной мембране, включает сле-
дующие стадии (рис. 3.6):  

1) приготовление полимерной композиции на основе раствора хито-
зана или его производного, фермента и ГА; 

2) выдерживание ткани в полимерной композиции; 
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3) отжим; 
4) гелеобразование полимерной композиции в результате завершения 

процесса сшивки ГА, сопровождающееся образованием на ткани тонкой 
полимерной мембраны. 

 

Рис. 3.6.  Схема получения волокнистого биокатализатора. [42] 
 

В результате этих операций на поверхности мембраны формируется 
гидрогелевая пленка, способная удерживать значительное количество во-
ды, что является важным для сохранения активности ферментов, и особен-
но, органофосфатгидролазы.  

Активный центр ОФГ содержит ионы Со3+ и координационную во-
ду, поэтому носитель должен обладать влагоудерживающей способностью, 
а условия иммобилизации ограничены величиной рН>7,5. Это явилось 
причиной низкой активности ОФГ (7-8% активности нативного фермента), 
иммобилизованной на бязи с использования композиций на основе раство-
ров хитозана. Эквиконцентрированные растворы сульфата хитозана (СХ) 
из-за более низкой молекулярной массы (Мм 120 кДа), а также благодаря 
наличию в его макромолекулах SO3H-групп значительно менее структури-
рованы по сравнению с растворами хитозана, что позволило авторам 
[42,43] использовать концентрацию раствора, а не рН в качестве параметра 
для варьирования времени гелеобразования в процессе сшивки ГА 
(рис.3.7). 

Была изучена эффективность иммобилизации различных количеств 
ОФГ в гелях СХ с использованием бязи в качестве подложки (рис 3.9). Бы-
ло показано, что в то время как активность биокатализаторов на основе СХ 
при увеличении количества вводимого белка возрастает, эффективность 
иммобилизации снижается вследствие увеличения влияния диффузионных 
факторов на гетерогенно-каталитическую реакцию. 
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Постоянство значений эффективности иммобилизации при введении 

свыше 0,4 мг белка на 1 г катализатора связано с десорбцией фермента из 
биокатализатора (рис. 3.9). Микрофотографии поверхности полученных 
образцов приведены на рис. 3.8: поверхность ткани, обработанной поли-
мерной композицией, отличается от поверхности немодифицированной 
ткани: поверхность более гладкая, рельефы сглажены, волокна склеены 
между собой. Тем не менее толщина гидрогелевого слоя не превышает 
толщину хлопкового волокна (5-6 мкм). 

Волокнистый биокатализатор, содержащий ОФГ, предназначен для 
удаления следов нейротоксинов (фосфорорганических соединений – пес-
тицидов, боевых отравляющих веществ) с поверхности оборудования (сто-
лов, приборов, стен и т.п.), а также в качестве индивидуальных средств 
защиты (салфетки, респираторы). Волокнистые носители обладают высо-
кой удельной поверхностью, поэтому полученные в результате иммобили-
зации на них органофосфатгидролазы материалы способны не только раз-
лагать нейротоксины, но и сорбировать продукты их деградации.  

В результате проведенных исследований был выбран состав компо-
зиций на основе 7%-го раствора СХ (рН 8,0) при мольном соотношении 
ГА/NH2 0,24 моль/моль и 0,3 мг наносимого белка на 1 г бязи и определе-
ны кинетические параметры реакций гидролиза различных субстратов: па-
раоксона, паратиона, кумафоса и хлорпирифоса, катализируемых иммоби-
лизованным препаратом ОФГ (табл. 3.8). 

 

 
Рис. 3.7.  Зависимость времени гелеобразования от концентрации СХ 

 (рН 8,0, соотношение ГА/NH2 0,24 моль/моль) [43] 
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а) 

  
б) 

Рис. 3.8.  Микрофотография поверхности образца бязи (а) и бязи, обработанной 
гелеобразующей композицией на основе СХ (б) 

 

 
 

Рис. 3.9.  Зависимость эффективности иммобилизации от массы вводимой ОФГ 
для препаратов тканевого биокатализатора, полученных на основе СХ [43] 
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Таблица 3.8  
Кинетические параметры реакции гидролиза различных субстратов, 

 катализируемой препаратами растворимой и иммобилизованной ОФГ [43] 

Растворимая форма ОФГ Иммобилизованная форма ОФГ 

Субстрат 
Км, мМ Vmax , 

мкМ/мин 

Vmax / Км 
*10-3, 
мин-1 

Км, мМ Vmax , 
мкМ/мин 

Vmax / Км *10-

3, мин-1 

Параоксон 0,460,03 32,1  1,2 70  2,5 1,360,07 21,310,8 15,8  0,1 
Паратион 1,540,05 9,7  0,5 6,3  1,0 3,43  0,1 6,42  0,3 1,9  0,3 
Кумафос 1,580,06 9,4  0,4 5,9  1,5 5,71  0,2 6,21  0,4 1,1  0,2 
Хлорпири- 
фос 1,590,04 9,1  0,4 5,7  1,0 4,71  0,4 6,19  0,6 1,3  0,2 

 
Значения Км иммобилизованного фермента, полученные для различ-

ных субстратов, были выше аналогичных параметров для растворимой 
формы ОФГ, что является следствием диффузионных ограничений, обу-
словленных наличием пространственных затруднений для диффузии суб-
стратов и продуктов реакции в объеме геля, а также наличием сильнозаря-
женных групп носителя. рН-оптимум каталитической активности иммоби-
лизованной ОФГ в результате иммобилизации оказался смещен в более 
щелочную область относительно рН оптимума исходного ферментного 
препарата приблизительно на 0,5 единицы и составил 9,5. Такое смещение 
вызвано влиянием эффектов распределения протонов внутри полиамфо-
литной матрицы носителя.  

Полученные данные свидетельствуют о перспективности использо-
вания разработанного препарата иммобилизованной ОФГ для детоксика-
ции фосфорорганических нейротоксинов путем гидролиза эфирной связи в 
различных триэфирах ортофосфорной кислоты. 

Аналогичный способ иммобилизации и его аппаратурное оформле-
ние были использованы для получения салфеток с протеолитической ак-
тивностью. В работе [44] проведены сравнительные исследования влияния 
строения аминополисахарида на эффективность иммобилизации протеазы 
трипсина – фермента, стабильного в широком диапазоне рН, свойства ко-
торого в нативном и иммобилизованном состоянии достаточно хорошо 
изучены. Кроме того, текстильные материалы, содержащие протеазы, пер-
спективны для использования в качестве перевязочных средств, ускоряю-
щих лечение ран на стадии гидратации [45]. При иммобилизации трипсина 
на бязи с использованием хитозана и ГА выход по активности достигал 22-
36% в зависимости от введенной активности в расчете на единицу массы 
ВБК. 

При иммобилизации трипсина на бязи с использованием растворов 
СХ можно увеличить рН полимерной композиции, приблизив его к рН-
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оптимуму фермента, при этом выход по активности возрастает (табл. 3.9). 
Уменьшение количества трипсина, введенного в ВБК, за счет снижения его 
концентрации привело к увеличению выхода по активности до 44%. Уве-
личение концентрации раствора пленкообразующего полимера до 10% по-
зволило уменьшить концентрацию ГА в композиции, в результате чего 
эффективность иммобилизации возросла: выход по активности образца 4 
(табл. 3.9) составил 52,4%. Приведенные данные свидетельствуют о том, 
что на выявляемую активность биокатализатора может оказывать влияние 
как инактивация фермента в результате модифицирования аминогрупп, 
входящих в состав активного центра трипсина, так и диффузионные фак-
торы. 

Таблица 3.9 
Результаты иммобилизации трипсина на бязи с использованием  

гелей СХ, сшитого ГА [44] 
Условия получения 

геля 
Условия получения ВБК Эффективность  

иммобилизации 
№  
п/п 

Концен-
трация рас-
твора СХ, % 

рН рас-
тво 

ра СХ 

Соотно-
шение 

ГА/NH2, 
моль/ 
моль 

Кол-во 
трипсина, 

введен-
ного в 

ВБК, мг/г 
ВБК 

Введен-
ная ак-

тив-
ность, 

Е/г ВБК 

Актив 
ность 
ВБК 
(А), 
Е/г 

Выход по 
активнос-
ти, % от 
введен-

ной 

1 7 7,2 5,6 3,7 6,4 2,3 35,0 
2 7 7,2 5,6 4,1 7,2 2,3 32,0 
3 7 7,2 5,6 2,2 3,8 1,7 44,0 
4 10 6,8 0,25 2,2 3,8 2,0 52,4 
6 10 4,1 0,8 2,2 3,8 1,8 48,0 

 
Образцы ВБК на основе хитозана и СХ, содержащие иммобилизо-

ванный трипсин, были испытаны при многократном гидролизе специфиче-
ского субстрата метилового эфира N-бензоил-L-аргинина (БАМЭ). Актив-
ность образцов ВБК, полученных путем гелеобразования на поверхности 
целлюлозной ткани белоксодержащих композиций на основе хитозана, 
практически не изменяется после 10 циклов гидролиза (кривые 2 и 3, 
рис.3.10), а у ВБК на основе СХ в 4-6 циклах активность снижается почти 
на 10%. Авторы объясняют этот факт меньшим соотношением ГА/NH2 в 
точке гелеобразования 10%-го раствора СХ. 

В работе [46] при исследовании кинетики инактивации нативного 
трипсина и ВБК в термоусловиях, исключающих автолиз (рН 3,0), были 
получены нетипичные зависимости: в первые несколько часов активность 
образцов ВБК не уменьшалась, а наоборот, увеличивалась, в то время как 
активность нативного трипсина закономерно снижалась (рис. 3.11). При 
выдерживании бязи с поверхностной гелевой мембраной в водном раство-
ре при 500С происходит набухание геля, вследствие этого увеличиается 
скорость диффузии субстрата, и биокаталитическая реакция постепенно 
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переходит из диффузионной области в кинетическую, при этом выявляе-
мая активность возрастает. 

 
Рис. 3.10.  Изменение активности (1, 2, 3) и выделение белка (1’, 2’, 3’) в процессе 

многократного гидролиза субстрата (БАМЭ) ВБК на основе СХ (1) и хитозана (2,3) 
[46] 

 
Таким образом, кривые 1 и 2 на рис. 3.11 описывают два конкури-

рующих процесса: увеличение выявляемой активности и инактивацию под 
действием температуры [46]. 

 

Рис. 3.11.  Кинетика инактивации содержащих иммобилизованный трипсин ВБК, 
полученных с использованием СХ (1) и хитозана (2), и нативного фермента 

(3).(500С; рН 3,0) [46] 
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Для получения гетерогенных биокатализаторов в процессе иммоби-
лизации необходима стадия мягкого модифицирования фермента в формо-
вочной композиции, которая обеспечивает прочную фиксацию фермента 
внутри волокна. Совсем иной подход к иммобилизации ферментов в 
структуре полимерных материалов, предназначенных для использования в 
медицине, когда возможность лечебного действия связана с поступлением 
в организм биологически активного белкового компонента.  

Исследования, описанные в следующей главе, позволили  авторам 
[47-51] путем включения в структуру волокон в процессе формования   
разработать ассортимент ферментсодержащих хирургических средств, об-
ладающих выраженным лечебно-профилактическим действием: покрытия 
на рану, дренажи, шовные нити, использование которых в эксперимен-
тальной и клинической хирургии позволяет сократить сроки лечения ран и 
ожогов и уменьшить расход дорогостоящих ферментных препаратов. 
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4. РАЗРАБОТКА БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ ВОЛОКНИСТЫХ 
И ПЛЕНОЧНЫХ МАТЕРИАЛЫ ДЛЯ ХИРУРГИИ 

 
Несмотря  на  значительные  достижения  современной  медицины,  

проблема  борьбы  с  хирургической  инфекцией  остается  актуальной  и  
в  настоящее  время.  Значимость проблемы хирургических инфекций кожи 
и мягких тканей подтверждается тем фактом, что в структуре первичной 
обращаемости к общему хирургу их частота достигает 70%. В структуре 
инфекций частота хирургических инфекций мягких тканей (послеопераци-
онные нагноения, постинъекционные осложнения и т.д.) достигает 36%, в 
России – 24%. Инфекции кожи и мягких тканей – наиболее частая причина 
обращения пациентов за хирургической помощью: 10% госпитализаций в 
Великобритании. В США инфекции кожи и мягких тканей являются при-
чиной 330 000 госпитализаций в год. По экспертным оценкам, ежегодно в 
РФ эта патология наблюдается примерно у 700 тыс. пациентов[1]. Основ-
ными материалами, которыми пользуются хирурги – это перевязочные 
средства и раневые покрытия, дренажи и хирургические шовные нити. В 
этой главе проанализирована литература в области получения волокни-
стых и пленочных материалов, которые могут использоваться в качестве 
хирургических средств, и придания им различных видов биологической 
активности. 

 
4.1. Перевязочные материалы и раневые покрытия. Общая 
характеристика материалов для лечения поражений кожи 

 
Кожа - сложная структура, состоящая из верхнего слоя - эпидермиса, 

далее идет дерма, затем подкожная жировая ткань. Все слои пронизаны 
кровеносными сосудами и нервными клетками. Основными функциями, 
выполняемыми кожей, являются защитная и транспортная, последняя свя-
зана с газо-, водо-, жиро-, теплообменом. К поражениям и заболеваниям 
кожи относятся ожоги, травмы, язвы, огнестрельные и другие раны. 

При лечении кожи прежде всего необходимо закрыть пораженный 
участок [2]. При больших поражениях делают ушивание ран иногда с под-
тяжкой кожи. Идеальным материалом для закрытия больших ран является  
кожа донора, но не всегда ее можно найти в достаточном количестве, и не 
всегда кожа донора совместима с организмом больного. 

Недостатком традиционно используемых для закрытия и лечения ран  
волокнистых материалов на основе целлюлозы (бинты, марля, вата) явля-
ются их не оптимальные массообменные свойства. Так, хорошо впитывая 
экссудат, они очень быстро  отдают влагу в окружающую среду, и в ре-
зультате с внешней стороны повязки образуется корка, затрудняющая 
дальнейший массообмен, а со стороны раны из-за слишком большой адге-
зии повязка присыхает к тканям. Из-за корок на внешней стороне повязку 
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надо часто менять, а из-за адгезии и присыхания при смене повязки проис-
ходит травмирование раны. 

Наряду с традиционными целлюлозными волокнистыми материала-
ми в последнее время все шире используют модифицированные целлюлоз-
ные перевязочные средства, а также перевязочные средства на основе дру-
гих полимеров, в том числе в виде пленочных, губчатых и так называемых, 
гидрогелевых покрытий и даже в виде растворов или аэрозолей, которые 
затвердевают на ране. 

Сформулированы требования к таким материалам  [3,4]: 
- достаточная прочность, способность защитить от загрязнений, воз-

действия патогенных микроогранизмов, механических воздействий, 
- способность сорбировать экссудат (гнойное отделяемое), 
- воздухопроницаемость, так как присутствие кислорода способству-

ет заживлению и, главное, восстановлению новой кожи, 
- наличие лекарственного, желательно, комбинированного и пролон-

гированного действия (подавление развития гнойной инфекции, гемоста-
тическое, анестезирующее действие, стимулирующее восстановительные 
процессы и др.) , 

- наличие необходимой адгезии к тканям, но и атравматичность,  
- в некоторых случаях рассасываемость и биодеструктируемость.  
Трудно представить повязку, которая удовлетворяла бы всем этим 

требованиям в полной мере и являлась универсальной, то есть пригодной 
для лечения ран различного происхождения (этиологии). Поэтому необхо-
димо иметь достаточно широкий ассортимент перевязочных средств, по-
зволяющий выбирать их в соответствии с видом раны и стадии заживле-
ния. 

Различают три стадии процесса заживления ран [2]. Первая стадия - 
воспалительный процесс, для которого характерно наличие обильного экс-
судата, отечности и микрообсемененности. На второй стадии начинается 
процесс регенерации новых тканей (репарация) и на третьей происходит 
эпителизация, то есть образование поверхностных слоев кожи. 

Повязки, используемые на первой стадии раневого процесса, кроме 
защиты раны от механических воздействий и внешней инфекции, должны 
обладать большой поглощающей (сорбционной и дренирующей) способ-
ностью, чтобы рана очищалась от некротических масс. Но на этой же ста-
дии течения раневого процесса повязка должна оказывать  и лечебное дей-
ствие, в частности, ускорять протекание некролитических процессов и 
убивать внутренних микробов. А на второй и третьей стадиях, когда рана 
заживает, повязка должна, главным образом, стимулировать рост новой 
кожи - процесс, который называется регенераторным (репаративным, вос-
становительным) [2,3]. 

Очень хорошими сорбционными свойствами обладают повязки, в ко-
торых основным “рабочим” слоем является углеродное волокно [4], полу-
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чаемое карбонизацией природных и химических волокон . Сорбционные 
свойства углеродных волокнистых материалов (УВМ) обусловлены высо-
кой пористостью таких материалов (удельная поверхность до 1000 м2/г). 
Кроме того углерод нетоксичен (это знали очень давно, и углем присыпали 
раны), инертен. Недостатки угля - его черный цвет и сыпучесть, однако 
помещением УВМ в белый марлевый или трикотажный мешочек отчасти 
решают эту проблему. Предпринимаются также попытки обработки угле-
родных волокон полимерным связующим. Повязки “Урал”, “Волна” и дру-
гие на основе УВМ, в разработке которых принимали участие и сотрудни-
ки кафедры ТХВ  МГТУ, уже используются в клинической практике. В ма-
териалах IV международной конференции по перевязочным и шовным ма-
териалам отмечено, что УВМ - это наиболее перспективный вид перевя-
зочных средств для лечения первой фазы раневого процесса.   

Наряду с высокосорбционными повязками из УВМ для лечения пер-
вой фазы раневого процесса используются и полимерные пленочные по-
вязки, например, на основе водорастворимого ПВС [5-9]. В принципе, лю-
бой другой водорастворимый или высокогидрофильный полимер может 
быть использован для создания таких повязок [3]: КМЦ, альгинаты, амило-
за, хитозан, коллаген и др., а также продукты их взаимодействия - интер-
полимерные и полиэлектролитные комплексы.  Отметим, что среди на-
званных больше биодеструктируемых полимеров природного происхож-
дения, и только ПВС является синтетическим карбоцепным не биодеструк-
тируемым полимером. Пленки из ПВС имеют важное достоинство – они 
прозрачны и позволяют наблюдать за процессом заживления ран, как это 
показано на рис. 4.1. 

 

 
 

Рис. 4.1. Лечение раны покрытием биологически активной ПВС-пленки 
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 Возможность биоразрушения повязок на основе природных полиме-
ров является их преимуществом, поскольку сильное набухание за счет 
сорбированного гнойного экссудата неизбежно сопровождается частичным 
попаданием полимера в рану, кровь и в организм.  Сорбционная способ-
ность разработанных к настоящему времени повязок достигает сотни и да-
же тысячи процентов, то есть они могут поглощать 5-10- и даже 20 - крат-
ные количества экссудата, сохраняя при этом целостность, но переходя, 
конечно, в сильно набухшее (иногда гелеобразное) состояние. Такие веще-
ства иногда называют гидрогелями, или  гидроколлоидами. Достоинство 
гидроколлоидных повязок перед целлюлозными в том, что они, поглощая 
из раны влагу не сразу отдают ее во вне, а удерживают, поддерживая в ра-
не определенную влажность и предотвращая образование струпа [5]. 
 Примерами таких новых пленочных перевязочных средств из поли-
электролитных комплексов (ПЭК) на основе коллагена являются Альгикол 
- ПЭК на основе альгината и коллагена и Коллахит - ПЭК на основе колла-
гена и хитозана [3-5]. Коллаген - натуральное полимерное волокнистое 
вещество белковой природы, выделяемое из сухожилий и других тканей 
животных, очень широко используется для медицинских целей. Именно 
белково-полисахаридные покрытия показали отсутствие цитотоксичности 
(нетоксичность по отношению к живым тканям). Такие пленочные гидро-
коллоидные покрытия необходимы для лечения особенно болезненных и 
трудно поддающихся лечению обширных ожоговых ран, хронических язв 
и пролежней. Более того, для лечения ожоговых ран целесообразно ис-
пользовать даже не пленки, а губки, то есть более пористые покрытия, еще 
менее травмирующие раны и как бы прорастающие новой кожей.  Один из 
таких губчатых материалов Коласпон разработан отечественными учены-
ми и успешно применяется для лечения донорских ран после взятия кожи 
для пересадки и ожогов II- III степени [3,5]. 

 
4.2. Получение пленочных раневых покрытий, содержащих 

иммобилизованные протеолитические ферменты 
 

Учитывая, что в основе лечения и очищение ран лежат ферментатив-
ные процессы, для придания повязке способности ускорять их в нее наряду 
с антимикробными веществами, о которых мы говорили раньше, вводят 
протеолитические ферменты. Использование ферментных препаратов обу-
словлено еще и тем, что применение антибиотиков и некоторых антисеп-
тиков не всегда желательно в связи с наличием противопоказаний, таких, 
как беременность, ранний возраст, аллергические проявления и др. 

Ферменты в медицине используются для лечения и профилактики 
заболеваний, в основе которых лежит ферментная недостаточность.  Забо-
левание или ранение организма безусловно активизирует ферменты, 
имеющиеся в организме, но для повышения содержания ферментов в очаге 
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поражения необходимо их дополнительное введение. Особенно эффектив-
но использование ферментов для лечения гнойных инфекций, которые яв-
ляются наиболее массовым видом заболеваний и осложнений. Дело в том, 
что гнойное отделяемое – раневый экссудат, наряду с некротическими тка-
нями является питательной средой для патогенных микроорганизмов и в то 
же время субстратом для протеолитических ферментов. Поэтому на первой 
фазе течения раневого процесса патогенетически обоснованным является 
использование протеаз трипсина, α-химотрипсина, террилитина, протосуб-
тилина и т.п. Однако быстрая инактивация ферментов в раневой среде обу-
словливает увеличение расхода ферментных препаратов и удорожание 
курса лечения. Кроме того значительное увеличение количества вводимого 
в рану фермента нежелательно из-за возможного аллергенного и антиген-
ного действия препарата. Как известно, устранить указанные недостатки 
протеолитических ферментов позволяет их иммобилизация [3,5]. 

Иммобилизованный фермент представляет собой гармоничную сис-
тему, свойства и действие которой определяются правильным подбором 
трех основных компонентов : фермента, носителя и способа их совмеще-
ния и связывания. Иммобилизация протеолитических ферментов с целью 
создания перевязочных средств и раневых покрытий может быть осущест-
влена на различных видах готовых волокнистых материалов (как на немо-
дифицированных, так и на модифицированных), а также на стадии их 
формования путем включения фермента в структуру волокнистого поли-
мерного материала или пленки.  

Долгое время не был ясен вопрос о необходимости прочной фикса-
ции фермента на полимерном носителе. Как было уже сказано, антимик-
робные вещества проявляют активность только в случае присоединения их 
слабыми связями. Ферменты же, имеющие более длинные цепи, даже при-
соединенные ковалентно, прочно иммобилизованные и лишенные под-
вижности,  принципиально могут проявлять свою активность. В биотехно-
логических процессах при гетерогенном катализе фермент прочно присое-
диняют  к носителю. Результатами некоторых работ подтверждена целесо-
образность присоединения ферментов прочными связями и в лечебных по-
вязках. Желательность прочного присоединения фермента к матрице обу-
словлена тем, что это приводит к повышению их стабильности. Однако 
тканевые белки – это высокомолекулярный  и не всегда растворимый суб-
страт, контакт с которыми иммобилизованного фермента затруднен. По-
этому при выборе типа связи фермента в повязке нужно искать компро-
миссное решение, обеспечивающее, с одной стороны, повышение стабиль-
ности и пролонгированное действие, а с другой - хороший контакт с суб-
стратом, то есть замедленную диффузию его в рану [11-13]. 

Вместе с тем в ряде работ отмечено, что иммобилизованные протеа-
зы, ин витро в модельных системах сохраняющие активность в течение 5 
суток, в реальных ранах быстро инактивируются, и после 6 часов нахож-
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дения в ране сам материал, удаленный из раны, уже не проявляет протео-
литической активности. Для объяснения ситуации, когда лечебный эффект, 
проявляющийся в уменьшении сроков лечения ран, есть, а протеолитиче-
ская активность у повязки, пробывшей в ране менее суток, практически от-
сутствует, было высказано предположение, что действие иммобилизован-
ных ферментов  в ране обусловлено каскадной активацией ферментов са-
мой раны. Действительно,  в отдельных экспериментах было показано уве-
личение активности тканевых ферментов при использовании повязки с 
иммобилизованной в ней коллагеназой. Таким образом, иммобилизация 
фермента должна обеспечить пролонгирование его действия в течение 6-10 
часов, которых будет достаточно для последующего существенного уско-
рения очищения и залечивания раны в целом [10] . 

Выбор того или иного метода обусловлен назначением биологически 
активного материала, природой полимера  и, в значительной степени, тех-
нологическими и экономическими показателями процесса модифицирова-
ния. Как правило, применяют  препараты, имеющие с полимером общий 
растворитель или способные образовывать в растворе или расплаве поли-
мера устойчивые суспензии. 

Эффективность медико-биологического действия полимерного мате-
риала медицинского назначения определяется не столько общим содержа-
нием в нем активного компонента, сколько фармакодинамическими свой-
ствами - изменением его активности во времени в очаге поражения [13]. 
Скорость выделения из полимерного материала инклюдированного лекар-
ственного вещества зависит от его растворимости в биологических жидко-
стях организма. Если для включения в структуру химического волокна или 
пленки используются соединения, легко растворимые в воде, например, 
белки, встает задача направленного регулирования фармакодинамических 
свойств материала. В связи с этим необходимо решить вопрос о принципах 
управления процессом фиксации лекарственного соединения в структуре 
волокон и пленок, который был изучен на примере протеолитических фер-
ментов и их белкового ингибитора [10-12] .  

С целью разработки хирургических средств (пленочных покрытий на 
рану, дренажей, шовных нитей) для лечения и профилактики гнойных ин-
фекций были получены  полимерные пленки и волокна из суспензии про-
теолитических ферментов в формовочных растворах на основе фторопла-
ста 42 (ФП), совместного водного раствора белка и поливинилового спирта 
(ПВС), а также из эмульсии раствора белка в растворе триацетата целлю-
лозы (ТАЦ) в метиленхлориде [10-14].  

В отсутствие химической связи между белком и носителем выделе-
ние фермента из полимерного материала происходит за счет диффузии 
макромолекул растворившегося белка в окружающую среду из набухшей 
полимерной системы, а при использовании в качестве носителя водорас-
творимого полимера по мере его растворения в раневой или модельной 
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среде. Поэтому регулирование скорости десорбции ферментов может быть 
осуществлено как за счет изменения условий формирования структуры во-
локна или пленки, так и за счет использования дополнительных компонен-
тов формовочной композиции, изменяющих кинетические свойства самого 
диффузанта – белка [10, 14, 15]. 

Если в качестве носителя фермента медицинского назначения ис-
пользуется водорастворимый полимер, регулирование скорости выделения 
белка из пленки можно осуществлять путем изменения растворимости или 
степени набухания полимерного материала. На рис.4.2 и 4.3 показано сни-
жение скорости перехода фермента террилитина и белка, способного ин-
гибировать протеазы - основного панкреатического ингибитора протеаз 
(ОПИ) в физиологический раствор при увеличении температуры формова-
ния пленки и молекулярной массы ПВС  [10, 14]. 

Более заметного изменения диффузионных характеристик иммоби-
лизованной формы фермента можно достичь введением в состав формо-
вочной композиции дополнительного полимера, способного к образова-
нию полиэлектролитных комплексов с макромолекулами белка. В качестве 
такого полимера нами была использована альгиновая кислота в натриевой 
форме (АЛГ) (рис.4.2) [10, 14].  

При использовании таких пленок существенно сокращается продол-
жительность очищения ран от гноя (рис. 4.3) [10, 14]. 

 

 
Рис. 4.2. Кинетика десорбции белка из ферментсодержащего волокнистого  

материала в модельную среду. Волокнистый материал обработан композициями, 
содержащими: 1 – ПВС и протеазу, 2 – ПВС, АЛГ и протеазу, 3 – ПВС, АЛГ,  

глюконат кальция и протеазу.   Гидромодуль 100, 1 М NaCl, 37 оС [10] 
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Рис. 4.3. Результаты лечения экспериментальных гнойных ран у крыс нативными 
ферментами и биологически активными пленочными материалами:  

1 – лечение нативными ферментами; 2 – лечение пленками, содержащими 
 фермент; 3 – лечение пленками, содержащими фермент и антисептик [14, 15]  

 
В результате совместных исследований с кафедрой общей хирургии 

Московской медицинской академии имени И.М.Сеченова были разработа-
ны хирургические материалы на основе волокон и пленок, содержащих 
включенные в их структуру протеолитические ферменты. Эффективность 
использования многих из них была показана при лечении эксперименталь-
ных ран у животных и проведении клинических испытаний (табл. 4.1). 

 
Таблица 4.1 

Полимерные материалы для хирургии, содержащие протеолитические 
ферменты, включенную в их структуру в процессе формования [14, 16-20] 

Материал Назначение 
 

Мембрана из фторопласта, содержащая 
трипсин 

Дренирование гнойных ран 

Мембрана из сополилактида, содержа-
щая протеазу С 

Лечение ожогов и донорских 
мест 

Мембрана из поливинилового спирта, 
содержащая террилитин или протеазу С 

Лечение гнойных ран на 1-й 
фазе раневого процесса 

Шовный материал из волокна фторлон, 
содержащего трипсин 

Ушивание внешних тканей 
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Требуемое пролонгирование действия иммобилизованного фермента 
может быть достигнуто и без прочной фиксации его на полимере носителе 
химическими связями, а за счет формирования заданной структуры поли-
мерного материала и замедления скорости диффузии фермента в рану.  
Так, пластификационное вытягивание  нитей из фторлона, содержащих 
трипсин, и повышение плотности их структуры приводит к замедлению 
скорости диффузии фермента в водные среды, пропорциональному степе-
ни вытягивания [21]. Аналогичный эффект был достигнут при увеличении 
концентрации пленкообразующего полимера в формовочной композиции и 
повышении температуры формования пленок из поливинилового спирта, 
приводящих к уменьшению степени набухания ферментсодержащих мате-
риалов [15]. 

Еще более эффективное замедление диффузионных процессов было 
достигнуто в результате частичного связывания молекул фермента сши-
вающим реагентом (глутаровым альдегидом) или в поликомплексы с водо-
растворимыми полиэлектролитами, в частности, с альгинатом натрия. От-
метим, что в данных случаях речь идет не о присоединении фермента к во-
локнистому материалу, а о модифицировании фермента с целью частично-
го ограничения его подвижности. Из рис.4.4 видно, что из пленки, полу-
ченной из формовочного раствора поливинилового спирта, в которой фер-
мент не связан с полимерной матрицей, в течение двух суток выделяется 
около 50% иммобилизованного фермента (кривая 1). Модификация фер-
мента альгинатом натрия, с которым фермент взаимодействует, приводит к 
значительному замедлению диффузии фермента в модельную среду (кри-
вая 2) [22] .  

 
 

Рис. 4.4. Кинетика выделения фермента из пленок, полученных из формовочных 
композиций на основе ПВС (1) и ПВС, содержащего альгинат натрия (2) [22]  
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В настоящее время разработаны способы получения волокон и пле-
нок с протеолитической активностью формованием из суспензий протеаз 
или эмульсий их водных растворов в растворах волокно- и пленкообра-
зующих полимеров (ТАЦ, ВАЦ, ФП), а также совместного раствора фер-
мента и водорастворимого полимера (поливинилового спирта, хитозана, 
карбоксиметилцеллюлозы). Например, повязка Теральгин, разработанная 
при участии сотрудников кафедры ТХВ МГТУ, содержит полимерное ве-
щество альгинат натрия и фермент микробного происхождения террили-
тин. Раневое покрытие Терриплен - пленка из поливинилового спирта, со-
держащая террилитин. С нашим участием разработаны и шовные материа-
лы с иммобилизованнми протеазами, плетеные трубки, используемые для 
дренажей и протезирования сосудов, турунды, тампоны и другие изделия 
медицинской техники.   

Испытания показали, что вследствие пролонгированного некролити-
ческого действия, высокой дренирующей способности разработанные дре-
нажи и покрытия на рану сокращают сроки очищения ран от гнойно-
некротических масс в 2-5 раз и в 6 раз уменьшают расход фермента по 
сравнению с лечением препаратами нативных немодифицированных про-
теаз  [12, 13, 21]. Включение в структуру полимерных пленок и волокон 
приводило к стабилизации фермента к -облучению, что позволило ис-
пользовать этот метод для стерилизации разработанных материалов[23,24]. 
Включение в волокна и пленки ферментов одновременно с антимикроб-
ными препаратами позволяет получать материалы с комбинированным 
некролитическим и антимикробным воздействием на раневой процесс [25]. 

Применение новых активных ферментов (коллагеназы, коллитина) и 
перспективных полимеров (биоразрушаемых и нетоксичных) в сочетании с  
использованием разработанных в настоящее время способов иммобилиза-
ции в структуре волокон и пленок позволит достичь еще больших успехов 
при создании медицинских материалов, в том числе таких,.. 

И хотя материалы из биодеградируемых in vivo полимеров будут 
рассмотрены в последующих главах, здесь мы рассмотрим новый подход к 
созданию ферментсодержащего раневого покрытия, который может быть 
осуществлен только на основе хитозана [26-28]. Дело в том, что хитозан - 
это полисахарид, содержащий аминогруппы, благодаря чему он обладает 
слабыми бактерицидными свойствами. Благодаря этим же группам хито-
зан, в отличие от целлюлозы, растворяется в очень доступном растворите-
ле - растворах кислот, и пленки из него могут быть получены, например, 
высушиванием уксуснокислых растворов полимера. Но, самое главное, он 
способен в солевой форме к образованию ионных связей. С целью созда-
ния на основе хитозана пленочного перевязочного материала, обладающе-
го высокой сорбционной способностью, сформованные хитозановые плен-
ки в солевой водорастворимой форме были модифицированы присоедине-
нием ионными связями ПАВ по схеме (1):  
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С12Н25ОSО3 Na + CH3 COO   NH3  ~Xитозан  
C12H25OSО3 

   NH3 ~ Xитозан  +  CH3COONa . 
(1) 

 
Поскольку ПАВ, присоединенное к поверхности пленки, содержит 

гидрофобные алкильные группы, то получаемые пленки характеризуются 
тем, что их внутренний слой представляет собой растворимую солевую 
форму хитозана, а поверхностный слой, сильно гидрофобизированный, не 
растворяется в воде. Поэтому модифицированные  додецилсульфатными  
анионами  пленки обладают очень высоким (> 2000 %) водопоглощением. 
Модифицированная додецилсульфатом хитозановая пленка характеризует-
ся неожиданно высокой прочностью (р = 163 МПа), не уступающей проч-
ности исходной хитозановой, что, возможно, обусловлено “залечиванием” 
дефектов структуры пленки поверхностно-активным веществом. Описан-
ное свойство модифицированных хитозановых пленок представляет инте-
рес для создания на их основе высоковпитывающих и дренирующих меди-
цинских материалов или лечебных повязок типа гидроколлоидных. Повяз-
ки на основе хитозана не должны уступать по свойствам резорпору, кото-
рый используется при операциях на мозге.  

В качестве реагента для модифицирования поверхности хитозановой 
пленки, содержащей протеолитический фермент трипсин, был использован 
додецилсульфат натрия (ДСН) - мицеллообразующее анионообменное 
ПАВ, способное к образованию ионных связей с протонированными ами-
ногруппами. В результате модификации на поверхности белоксодержащей 
хитозановой пленки формируется нерастворимый в воде слой ПАВ-
полиэлектролитного комплекса. Таким образом, модифицированная плен-
ка состоит из нерастворимых в воде поверхностных слоев и внутреннего 
слоя, в состав которого входят водорастворимые немодифицированные 
полимеры хитозан и белок, причем часть белка образует с хитозаном  по-
лиэлектролитный комплекс [26,27] . 

Поверхность модифицированной белоксодержащей пленки пред-
ставляет собой полупроницаемую мембрану толщиной ~10 мкм, которая 
позволяет воде проникать в пленку. В результате увеличения объема внут-
реннего слоя поверхностная мембрана растягивается, и выделение белка из 
пленки ограничивается только размерами полиэлектролитного комплекса и 
проницаемостью поверхностной мембраны. Таким образом, набухшая в 
воде модифицированная пленка представляет собой контейнер, внутри ко-
торого находится раствор хитозана и белка. Обработка ДСН позволяет по-
лучить пленочный материал, масса которого в изотоническом растворе из-
меняется на 4000%. Ни один из известных перевязочных материалов не 
обладает столь значительной способностью сорбировать и удерживать вла-
гу без потери целостности. 

Немодифицированная хитозановая пленка водорастворима, поэтому 
белок переходит в 0,9%-ный раствор NaCl уже за 15 минут. Нерастворимая 
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в воде поверхностная мембрана позволяет макромолекулам белка диффун-
дировать во внешний раствор, но в значительной степени замедляет этот 
процесс. Как степень набухания, так и скорость выделения белка можно 
регулировать изменением толщины поверхностного слоя, который при 
прочих равных условиях зависит от продолжительности обработки пленки 
раствором ДСН (рис.4.5) [26]. 

  

 
 

Рис. 4.5. Кинетика выделения трипсина из хитозановых пленок, поверхность  
которых модифицирована ДСН в течение 90 (1), 60 (2), 45 (3) и 30 (4) минут [26]  

 
Высоконабухающий пленочный материал, содержащий трипсин, был 

испытан для лечения труднозаживающих ран сложной этиологии, так на-
зываемых «вяло экссудирующих ран», в отделении пластической микро-
хирургии Московского научно-исследовательского института онкологии 
имени П.А.Герцена. Помимо быстрого заживления ран, образовавшихся 
после удаления опухолей, отмечается гладкая эпителизация под поверхно-
стью пленки и атравматичность последней. 

Кроме трипсина для введения в состав хитозановых мембран был 
использован полуочищенный препарат плацентарного белка α-
фетопротеина, выделенный из человеческой плаценты [28]. Биологически 
активные хитозановые пленки получали из растворов хитозана  или совме-
стных водных. растворов α-фетопротеина и хитозана путем формования 
через щелевую фильеру с последующем испарением растворителя.. Часть 
пленок подвергали термомодифицированию при 120оС. Эти пленки ис-
пользовались для адсорбции α-фетопротеина из 0,004%-го раствора. Дру-
гая часть пленок без их перевода в О-форму подвергалась поверхностному 
модифицированию додецилсульфатом натрия. Степень набухания поверх-
ностно-модифицированных пленок составляла 2800%, а термомодифици-
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рованных пленок в О-форме – 500%. Изучение кинетики выделения белка 
из полученных пленок показало, что из термомодифицированных пленок 
белок выделяется за 7 часов, а из пленок, модифицированных додецил-
сульфатом нанрия быстрее (в течение 4-х часов). По этой причине, а также 
из-за отсутствия токсичных реагентов при получении термомодифициро-
ванных пленок, именно эти материалы были использованы для дальней-
ших исследований.  

Пленки из хитозана, содержащие -фетопротеин, были использова-
ны в сравнительных исследованиях при лечении экспериментальных ран у 
крыс на кафедре биохимии Астраханской государственной медицинской 
академии. В качестве сравнения (1 группа) использовали традиционное ле-
чение (марлевые повязки с «Левомиколем»); во 2 группе (опытной) живот-
ным на рану накладывали хитозановые пленки, содержащие препарат -
фетопротеин; 3 группа – интактные животные. Полученные результаты 
приведены в табл. 3. 

На 8 – 10 сутки в 1-й группе положительная динамика практически 
не отмечалась, площадь поражения оставалась без изменений. Во 2-й 
группе произошло практически полное отторжение струпа и эпитализация 
ран с хорошим косметических эффектом (табл. 4.2) [28]. 

Таблица 4.2 
Результаты клинической оценки течения раневого процесса [28] 

Изменение площади струпа (см2) Время после 
начала 

эксперимента, 
сутки 

1 группа 2 группа Р 

3 0,50 0,50  
6 0,3800,022 0,2590,015 Р1/2 <0,001 
8 0,2550,013 0,1480,013 Р1/2 <0,001 
9 0,2550,013 0,0710,016 Р1/2 <0,001 

10 0,2550,013 0,0510,032 (4 
мышки) Р1/2 <0,001 

12 0,1350,03 0,03 (2 мышки) Р1/2 <0,001 
15 0,04 (2 мышки) -  

 
Использование хитозановой пленки с полуочищенным АФП обеспе-

чивает достоверное ускорение процесса репарации кожи на 48% по срав-
нению с 1-й группой. В целом проведенное исследование показало пре-
имущество применения биологически активных хитозановых пленочных 
повязок перед традиционным способом лечения ожогов. 

Таким образом, с использованием предложенного подхода, заклю-
чающегося в формировании на поверхности хитозановой белоксодержа-
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щей пленки поверхностной мембраны, ограничивающей ее растворение, 
был получен материал со следующими свойствами :  

1. Высокая сорбционная способность. 
2. Способность удерживать до 4000% влаги без потери целостности. 
3. Антиадгезионные свойства. 
4. Контролируемое выделение белка. 
В целом ряде случаев медицина нуждается в повязках, обладающих 

кровеостанавливающими (гемостатическими) свойствами. Принцип созда-
ния таких повязок и средств основан на введении в волокнистые материа-
лы гемостатиков, в основном, ионов Са. Ионы Са могут быть присоедине-
ны к карбоксилсодержащим волокнам. Наиболее известным из отечест-
венных гемостатических средств является вискозная марля, частично 
окисленная двуокисью азота до монокарбоксилцеллюлозы, ионогенные 
группы которой переведены в Са-соль [5]. 

Таким образом, наиболее перспективные направления исследований 
в области перевязочных материалов - создание комбинированных повязок 
с направленным комплексным действием на раневые процессы. Новыми и 
наиболее перспективными являются повязки на основе нетоксичных и 
биоразрущаемых полимеров. Иммобилизация протеолитических фермен-
тов в волокнистых и пленочных материалах с целью ускорения некролити-
ческих процессов и сокращения сроков заживления может быть осуществ-
лена путем путем введения их в формовочные растворы и композиции 
(суспензии, эмульсии), в том числе с проведением дополнительного моди-
фицирования. Включение ферментов в пленки  позволяет наиболее про-
стым способом получать материалы с комплексным действием, необходи-
мые для лечения ран различной этиологии (плоские гнойные, стреляные, 
глубокие проникающие и ожоги). 

 
4.3. Закономерности получения и взаимосвязь строения и свойств 

перевязочных целлюлозных волокнистых материалов 
 

Одним из важных направлений химии и технологии полимеров ме-
дико-биологического назначения является создание перевязочных средств 
нового поколения, обладающих специальными свойствами, соответст-
вующими назначению материалов. Ранее было отмечено, что в зависимо-
сти от раневой этиологии (происхождения и характера раны) и индивиду-
ального течения раневого процесса требуются полимерные покрытия как с 
высоким, так и с низким уровнем сорбирующей способности, биодегради-
руемые и, напротив, стабильные в условиях in vivo, просто изолирующие 
рану от внешней среды или  оказывающие лечебное действие. 

Преимуществом волокнистых форм перевязочных материалов c нек-
ролитическим действием, полученных химическим присоединением фер-
ментов и других лекарственных веществ к готовым материалам, являются 
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хорошие сорбционные свойства, возможность моделировать материал в 
виде тампонов, турунд. 

В настоящее время в нашей стране для изготовления перевязочных 
средств используются в основном целлюлозные волокнистые материалы 
(ЦВМ), поэтому большое значение имеет разработка методов иммобилиза-
ции ферментов на модифицированных прививочной полимеризацией 
ЦВМ, содержащих ионизирующиеся группы. 

При получении ферментсодержащих материалов в результате интер-
полимерной реакции между ионизованными разноименнозаряженными 
группами модифицированного ЦВМ и фермента происходит образование 
полиэлектролитного комплекса (ПЭК), стабилизированного как системой 
ионных связей, так и неионными взаимодействиями, например, водород-
ными и гидрофобными (рис. 4.6).  

 

 
Рис. 4.6. Модель структуры ПЭК, содержащего водородные связи и ионные 

связи 
 
В настоящее время изучены интерполимерные реакции между при-

витыми сополимерами целлюлозы различного строения и ферментами, 
разрешенными для применения в медицинской практике: протеолитиче-
скими ферментами трипсином (ТР), террилитином (ТЕР), коллитином 
(КОЛ), протеазой-С (ПР), а также бактериолитическим ферментом лизо-
цимом (ЛИЗ), который при создании перевязочных материалов целесооб-
разно использовать совместно с протеазами [29-35]. Среди указанных 
ферментов наиболее эффективными являются протеаза-С и коллитин, ко-
торые в отличие от трипсина и террилитина обладают еще и коллагеноли-
тической1 активностью. В качестве носителей использованы привитые со-
полимеры целлюлозы с:  

- полиакриловой кислотой (ПАК-Н) и ее натриевой солью (ПАК-Na);  
- полиметакриловой кислотой (ПМАК-Н) и ее солью (ПМАК- Na); 
- полиакриловой кислотой и N,N-метилен-бис-акриламидом 

(ПМБАА); 
                                                
1 То есть способностью катализировать гидролиз белка кожи - коллагена.  
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- полидиметилдиаллиламмонийхлоридом (ПДАХ);    
-политриметиламмонийэтилметакрилатметилсульфатом (ПТМАМС). 
Результаты проведенных исследований показывают, что основными 

факторами, влияющими на состав образующихся ПЭК, активность и дру-
гие свойства иммобилизованных ферментов, являются строение полимер-
ной матрицы (количество привитого к целлюлозе полимера, тип ионизую-
щейся группы, наличие в привитых цепях гидрофобных заместителей и 
сшивок, конформация привитых цепей), степень ассоциации макромолекул 
ферментов, зависящая, в свою очередь, от строения и концентрации фер-
мента в растворе, использованном для обработки ЦВМ, рН раствора фер-
мента и продолжительности обработки [29-31]. В [34, 35] показано, что об-
работка привитого сополимера целлюлозы и ПАК в виде волокна раство-
рами протеолитических ферментов трипсина и террилитина с концентра-
цией 0,1-5,0 мг/мл в течение 1-3 час обеспечивает получение материалов, 
содержащих 0,2 - 0,4 % (2-4 мг/г ЦВМ) химически связанного фермента и 
проявляющего протеолитическую активность до 0,4-0,7 Е/г ЦВМ.  

Как было показано, иммобилизация позволяет повысить стабиль-
ность ферментных препаратов к воздействию повышенной температуры и 
компонентов раневого экссудата, что объясняется прочным связыванием 
отдельных макромолекул белка с полимером-носителем. Стабильность 
иммобилизованных ферментов, охарактеризованная величинами констан-
ты скорости инактивации фермента (К эф), существенно зависит от типа 
волокнистого материала и условий иммобилизации ферментов [34]. Так, 
при преимущественном снижении Кэф, то есть повышении стабильности 
иммобилизованных ферментов увеличение концентрации фермента в ис-
ходном растворе, а также уменьшение продолжительности иммобилизации 
в ряде случаев приводят к существенному повышению Кэф  и ухудшению 
стабильности ферментов. Снижение стабильности иммобилизованных в 
таких условиях ферментов объясняется наличием в исходном растворе ас-
социатов макромолекул ферментов, что в условиях кратковременной обра-
ботки исключает возможность прочного связывания с полимером-
носителем отдельных макромолекул белка. Стабильность ферментов, им-
мобилизованных на привитых сополимерах целлюлозы и ПАК, возрастает 
также при переходе к Nа- соли сополимера и при увеличении ионообмен-
ной емкости, поскольку в этом случае между ферментом и полимером об-
разуется ПЭК, стабилизированный большим числом ионных связей. Раз-
ной степенью ассоциации макромолекул фермента в растворах различной 
концентрации может объясняться и изменение других физико-химических 
свойств иммобилизованного фермента (оптимумы рН и температуры) при 
варьировании содержания белка в растворе, используемом для обработки 
ЦВМ [35]. 

Иммобилизация протеолитических ферментов за счет образования 
ПЭК с полимером-носителем приводит к стабилизации ферментов не 
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только к действию модельной жидкой среды, но и такого сильного инакти-
вирующего реагента, как мочевина. Так, после 24 часов воздействия кон-
центрированного (5 М) раствора мочевины при 20С, когда нативные фер-
менты теряют 90% исходной активности, активность иммобилизованных 
ферментов практически не изменяется. Установлено также, что после 
кратковременной (3 с) пропитки материалов, содержащих иммобилизован-
ные протеолитические ферменты, концентрированным раствором мочеви-
ны, отжима и сушки активность иммобилизованных ферментов практиче-
ски не снижалась [35] . 

В аналогичных условиях могут быть получены ЦВМ, содержащие 
одновременно протеолитические ферменты и антимикробные вещества - 
фурагин, диоксин, декаметоксин, гентамицин сульфат (ГМС), хлоргекси-
дин биглюконат (ХГБГ) и др. Показано, что в результате обработки Ц-пр-
ПАК-ТР растворами гентамицинсульфата или хлоргексидин биглюконата  
(табл. 4.3), молекулы которых содержат несколько основных групп, могут 
быть получены материалы с большим количеством антимикробного веще-
ства, чем при обработке немодифицированного ЦВМ [34]. 

Таблица 4.3 
Протеолитическая активность и антимикробные свойства материалов  
на основе Ц-пр-ПАК(Н), содержащих совместно иммобилизованные  
протеолитический фермент и антимикробное вещество – ХГБГ [34] 
Фермент Содержание 

ХГБГ, % 
Протеолитическая 
активность, ТЕ/г * 

Зоны задержки роста 
микроорганизмов, мм  

от края образца 
ТЕР не опредено 

 
0,20 / 0,19 
0,20 / 0,19 

5 
5 

ТР 2,0 
3,0 

0,20 / 0,20 
0,20 / 0,20 

5 
5 

ПР 2,3 
2,7 

0,15 / 0,13 
0,15 / 0,13 

4 
5 

КОЛ 2,4 
2,7 

0,23 / 0,19 
0,23 / 0,18 

4 
5 

* В числителе - до обработки, в знаменателе - после обработки ХГБГ 
 
Это обусловлено тем, что хлоргексидин биглюконат и гентамицин 

сульфат даже за время кратковременной пропитки ферментсодержащего 
ЦВМ сорбируются из раствора на кислотных группах привитого к целлю-
лозе полимера, иммобилизованного фермента или образуют дополнитель-
ные связи между макромолекулами - компонентами ПЭК. В пользу по-
следнего варианта свидетельствует значительное ( ~ на 30 %) снижение Кэф
скорости инактивации иммобилизованных протеаз после введения в фер-
ментсодержащий целлюлозный волокнистый материал хлоргексидин биг-
люконата или гентамицин сульфата. Данные табл. 4.3 показывают, что об-
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работка хлоргексидин биглюконатом не приводит к существенному сни-
жению протеолитической активности ЦВМ. 

При одновременной иммобилизации трипсина и лизоцима зависимо-
сти количества химически связанного белка, протеолитической и бакте-
риолитической активности от продолжительности реакции имеют экстре-
мальный характер, и максимально достигнутая степень полезного исполь-
зования белка (60 %) при этом значительно ниже, чем при раздельной об-
работке Ц-пр-ПАК-Na растворами трипсина и лизоцима тех же концентра-
ций [34]. Интересно, что при  увеличении продолжительности реакции 
снижается и степень полезного использования белка. Уменьшение бакте-
риолитической активности при увеличении продолжительности обработки 
обусловлено как частичной десорбцией лизоцима, так и его гидролизом, 
поскольку лизоцим является субстратом для трипсина в фермент-
субстратном комплексе ТР-ЛИЗ. Аналогичные закономерности наблюда-
лись и при совместной иммобилизации протеазы-С (или коллитина)  с ли-
зоцимом [34]. 

Одним из основных требований, предъявляемых к биологически ак-
тивным полимерным материалам медицинского назначения, является со-
хранение ими специальных свойств при стерилизации и последующем 
хранении [24]. Для стерилизации ферментсодержащих материалов наибо-
лее целесообразно использовать - облучение. Иммобилизация  трипсина, 
террилитина, коллитина и  протеазы-С резко повышает их устойчивость к 
- облучению. При дозе облучения 25 кГр иммобилизованные ферменты 
сохраняют 95-100 %  протеолитической активности (табл. 4.4) в отличие от 
нативных ферментов, активность которых снижается на 20 - 50 %.  

 
Таблица 4.4 

Влияние - стерилизации (25 кГр) на активность иммобилизованных  
ферментов [24] 

Фермент Активность после - стерилизации, % от исходной 
 протеолитическая коллагенолитическая бактериолитиче-

ская 
ТЕР 100 - - 
ТР 100 - - 

КОЛ 97 100 - 
ПР 95 80 - 

ЛИЗ* - - 35 
ТР и ЛИЗ 100 - 90 

КОЛ и ЛИЗ 97 100 70 
ПР и ЛИЗ 96 80 80 

* Нативный лизин после  - стерилизации полностью утрачивает бактерио-
литическую активность 
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Изучение спектров ЭПР облученных нативных и иммобилизованных 
ферментов позволило сделать вывод, что увеличение стабильности фер-
ментов обусловлено эстафетной передачей радикалов с макромолекулы 
белка на полимер-носитель с последующей рекомбинацией макрорадика-
лов [23]. 

После двух лет хранения при 4С активность стерилизованного  - 
облучением иммобилизованного террилитина снизилась на 12%, а трипси-
на практически не изменилась, в то время как нативный террилитин в ана-
логичных условиях не потерял активность, а активность трипсина, напро-
тив, снизилась на 45%. Разный характер инактивации террилитина и трип-
сина при стерилизации и последующем хранении объясняется образовани-
ем радикалов на различных по важности для ферментативного катализа ос-
татках аминокислот [36] .  

Значительный интерес представляет получение волокнистых мате-
риалов с комбинированным биологическим действием путем образования 
ПЭК, включающих фермент и БАВ другого типа. Такие материалы полу-
чены не только на основе целлюлозного, но и полиэфирного волокнистого 
материала, который также применяется для изготовления изделий меди-
цинского назначения.   В качестве компонентов полимерной композиции, 
применявшейся для обработки волокнистого материала использованы, на-
пример, пленкообразующий полимер ПВС и полиэлектролиты альгинат 
натрия и карбоксиметилцеллюлоза, а также глюконат кальция, способный 
дополнительно стабилизировать образующиеся ПЭК [37, 38]. Все указан-
ные компоненты разрешены для применения в медицинской практике. 
Данные, приведенные в табл. 4.5, показывают, что при использовании  по-
лиэфирных материалов относительная активность иммобилизованных 
ферментов и их стабильность при стерилизации выше, чем при иммобили-
зации на ЦВМ. 

Таблица 4.5 
Влияние типа волокнистого материала и состава полимерной композиции 

на свойства иммобилизованной протеазы [37] 
Состав* полимерной композиции, 

% 
Относительная 
активность ПР, 

Волокнис-
тый мате 

риал АЛГ КМЦ ГК фурагин % 

Содержа-
ние ста-
бильной 

формы, % 
ЦВМ 0,25 - - 0,2 26 2 
“ - “ 0,25 - 0,04 0,2 17 5 
“ - “ - 0,25 - 0,2 18 5 
“ - “ - 0,25 0,04 0,2 16 8 
полиэфир- 0,25 - 0,04 0,2 45 8 
ный - 0,25 - 0,2 38 7 
материал - 0,25 0,04 0,2 43 10 
* Содержание ПВС - 1,0%, ПР - 0,5 %. 
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Следует отметить, что при получении волокнистых материалов с 
комбинированным биологическим действием по указанному способу на 
основе немодифицированных волокнистых материалов иммобилизован-
ный фермент содержит две формы, существенно различающиеся по ста-
бильности. При этом Кэф скорости  инактивации лабильной формы соизме-
рима с К эф скорости инактивации ферментов, иммобилизованных на при-
витых сополимерах целлюлозы, а К эф скорости инактивации стабильной 
формы - на порядок ниже. В то же время стабильность к стерилизации у 
протеолитических ферментов, иммобилизованных на привитых сополиме-
рах  целлюлозы, существенно выше, чем у ферментов, включенных в ПЭК, 
образующихся на немодифицированных волокнах [37] . Введение в поли-
мерную композицию сшивающего реагента вследствие образования связей 
в ПЭК приводит к увеличению содержания стабильной формы иммобили-
зованного фермента снижению, К эф скорости инактивации ферментов, 
скорости десорбции фермента и антимикробного вещества из материала, а 
также к повышению стабильности фермента к стерилизации [38]. Исполь-
зование в качестве антимикробного вещества хлоргексидин биглюконата 
или гентамицин сульфата вместо фурагина по той же причине повышает 
содержание стабильной формы иммобилизованного фермента. Антимик-
робная активность волокнистых материалов с комбинированным действи-
ем, полученных на основе привитых сополимеров целлюлозы и немодифи-
цированных ЦВМ, практически не изменяется после стерилизации и при 
последующем хранении. 

Медико-биологические испытания показали, что использование раз-
работанных материалов приводит к значительному сокращению сроков 
очищения и заживления гнойных ран, а также сроков очищения ожоговых 
ран. При использовании однослойных волокнистых материалов с комби-
нированным биологическим действием, содержащих фермент и антимик-
робное вещество, сроки очищения и заживления ран меньше, чем при ис-
пользовании материалов, содержащих только протеолитический фер-
мент[38].  

Эффективным является также использование для лечения двухслой-
ных материалов, в которых прилегающий к ране слой содержит иммобили-
зованный протеолитический фермент, а второй слой обладает высокими 
сорбционными свойствами и антимикробным действием (табл. 4.6). Ис-
пользование таких средств с комбинированным и пролонгированным дей-
ствием позволяет значительно сократить расход дорогих и дефицитных 
лекарственных веществ на курс лечения [39]. 

Иммобилизация протеолитических ферментов в структуре пленок из 
биосовместимых полимеров в процессе формования, о которой говорилось 
выше, является одним из эффективных способов получения перевязочных  
материалов. Этот способ не требует химического модифицирования поли-
мера- носителя, в структуру полимерного материала может быть введено 
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большое количество фермента, а также иммобилизовано БАВ другого ти-
па. Варьирование состава формовочной композиции и условий формова-
ния позволяет регулировать структуру полимерного материала и свойства 
иммобилизованного фермента. Необходимо, однако, учитывать, что в про-
цессе приготовления формовочного раствора (композиции) и формования 
пленок возможна инактивация ферментов. Степень инактивации при про-
чих равных условиях существенно зависит от структуры макромолекулы 
фермента, строения его активного центра, а также степени очистки фер-
мента. 

Таблица 4.6 
Результаты лечения экспериментальных гнойных ран у крыс  
двухслойными волокнистыми материалами, содержащими 

 иммобилизованные протеолитические ферменты и ХГБГ [39] 
Материал Содержание 

ХГБГ в 
Сроки, сутки 

прилегающий к ране 
слой 

сорбирующий 
слой 

сорбирующем 
слое, % 

очищения зажив-
ления 

Ц-пр-ПАК-ТЕР нетканый, 
вискозный 

1 4,5 14,4 

Ц-пр-ПАК-ТЕР “ - “ - 6,0 17,3 
ЦВМ без фермента “ - “ - 7,8 17,8 
Ц-пр-ПАК-ТЕР УВМ -1 ** 1 2,1 11,6 
Ц-пр-ПАК-ТЕР “ - “ - 2,6 12,3 
ЦВМ без фермента “ - “ - 5,1 17,4 
Ц-пр-ПАК-ТЕР УВМ -2 * ** 1 1,5 10,5 
Ц-пр-ПАК-ТЕР “ - “ - 2,0 11,5 
ЦВМ без фермента “ - “ - 3,4 14,2 
ЦВМ без фермента - - 11,6 23,7 
** Нетканый углеродный волокнистый материал  с сорбционной емкостью 
по иоду 10%. 
*** Нетканый углеродный волокнистый материал  с сорбционной емко-
стью по иоду 90%. 
 

Включение в состав формовочной композиции полисахаридов с ио-
ногенными группами изменяет свойства иммобилизованных ферментов. 
При модификации и иммобилизации не все макромолекулы фермента под-
вергаются абсолютно одинаковому воздействию, поэтому иммобилизован-
ные в структуре пленок ферменты содержат формы, различающиеся по 
стабильности. Модификация в ряде случаев приводит к значительной ста-
билизации ферментов.  

С использованием традиционных технологий, которые применяют 
при отделке тканей: технологии печати и аппретирования созданы в широ-
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ком ассортименте лечебные текстильные изделия пролонгированного (до 
2.3 сут.) действия с использованием лекарственных препаратов  - салфетки 
«Колетекс» [40-43] для различных областей медицины, в том числе для ле-
чения ран. Полимерную композицию, наносимую на текстильный матери-
ал, в данном случае можно сравнить с печатной краской: полимер является 
загустителем, в который по аналогии с красителем введена субстанция ле-
карства. Разумеется, специфика применения создаваемого лечебного изде-
лия выставляет особые требования ко всем компонентам как в отношении 
пригодности их для процесса печатания, так и с точки зрения допустимо-
сти их применения в медицине. Текстильный материал должен быть не-
токсичен, атравматичен, обладать сорбционной способностью и т.д. С уче-
том всех требований в качестве основы салфетки были выбраны нетканые 
хлопко-вискозное полотно, трикотажное полотно из хлопковых и поли-
эфирных нитей и нетканое полотно из полипропиленовых волокон 
(«Спанбонд»), для полимерной композиции - альгинат натрия и кальция и 
натриевая соль карбоксиметилцеллюлозы.  Выбор  альгинатов обусловлен 
тем, что они широко применяются как загустители при печатании тканей и 
обладают кровоостанавливающими, сорбционными и другими лечебными 
свойствами [41] и не теряют своих свойств при стерилизации γ-
облучением [43].  

Предложенная авторами  технология не ограничивает выбор ле-
карств и биологически активных веществ, используемых для получения 
лечебного материала, в частности можно использовать природные продук-
ты пчеловодства. В композицию может быть введен как мало-, так и хоро-
шо растворимый лекарственный препарат в любой концентрации, выбор 
которой определяется медицинскими показаниями и связан с разрешенны-
ми суточной и ударной дозами, сроком службы материала [40]. В наноси-
мой на материал композиции загуститель играет роль «депо» для диспер-
гированного лекарственного препарата, а текстильный материал, в объеме 
и на поверхности которого распределяется композиция, выполняет роль 
«двойного депо» для лекарства. Именно этот эффект «двойного депо», 
создаваемого при выбранной технологии нанесения, обусловливает про-
лонгацию массопереноса лекарственного препарата из лечебного тек-
стильного материала (аппликации, салфетки) во внешнюю среду (рану). 
Схематично распределение лекарственного препарата на текстильном ма-
териале представлено на рис. 4.7. 

Особо важная проблема, возникающая при использовании перевя-
зочных материалов,  их крепление на теле пациента. Эта проблема была 
решена авторами  [40,41] путем создания полимерной композиции, вклю-
чающей разрешенные к применению в медицине и совместимые между со-
бой полимеры, каждый из которых выполняет свою функцию: в состав 
композиции введены гидрофильные полисахариды, обеспечивающие мас-
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соперенос лекарственного препарата, а для достижения необходимой адге-
зии к коже - гидрофобная композиция из акриловых сополимеров. 

 
Рис. 4.7. Схема распределения лекарственного препарата и полимера-загустителя 

на текстильном материале после печати полимерной композиции и сушки 
 

С использованием описанной технологии  и биологически активных 
веществ с разнообразным биологическим действием был получен ассорти-
мент лечебных средств для лечения ран и трофических язв, ожогов 2-ой и 
3-ей степени, опухолей головы, молочной железы, мочеполовой сферы, 
использования в лучевой терапии в онкологии и других целях  [40,42]. 

Таким образом, предложенная технология, опирающаяся на тради-
ционные способы отделки тканей, позволяет получать лечебные текстиль-
ные изделия (салфетки и пластыри) с различным набором иммобилизован-
ных лекарственных средств, предназначаемых для разных областей меди-
цины. 

Волокнистые и пленочные материалы традиционно широко приме-
няются в медицинской практике для самых разнообразных целей. Однако 
благодаря прогрессу в области полимерной науки и исследованиям, прове-
денным в последние 2-3 десятилетия, существенно расширился ассорти-
мент как самих изделий, так и волокон, используемых для их изготовле-
ния. Химические волокна все в большей степени успешно конкурируют с 
натуральными, а иногда и существенно превосходят их по ряду показате-
лей (прочность, эластичность, инертность и др.).   

Принципиально новым этапом  является создание и широкое внедре-
ние перевязочных средств, шовных материалов, комплектов белья и одеж-
ды  с выраженными и устойчивыми лечебными свойствами. Устойчивость 
свойств достигается, главным образом, за счет химического присоедине-
ния низкомолекулярных биологически активных соединений к волокни-
стым и пленочным материалам. Выбор типа волокнистого материала и 
способа его модифицирования необходимо делать с учетом назначения и 
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требований, предъявляемые к материалам. Важным и очень дорогостоя-
щим и длительным процессом является  проведение  медико-
биологических испытаний новых материалов. 
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5. НЕРАССАСЫВАЮЩИЕСЯ ХИРУРГИЧЕСКИЕ ШОВНЫЕ НИТИ 
 
Основной функцией любого хирургического шва является обеспече-

ние достаточно плотного, герметичного и надежного соединения ушивае-
мых тканей и удержание их в фиксированном положении с постоянной 
компрессией в течение всех этапов заживления раны, включая послеопера-
ционный отек.  

После срастания краев раны функция швов зачастую исчерпана и це-
лесообразно удаление из организма инородного материала путем опера-
тивного снятия швов либо, что предпочтительнее, в результате биодегра-
дации и рассасывания хирургических нитей. Однако при протезировании 
органов и тканей в сердечно-сосудистой, пластической и других областях 
хирургии швы должны гарантировать надежное соединение синтетических 
протезов и биологических тканей в течение очень длительного периода, 
т.е. требуются биорезистентные хирургические нити. В ряде хирургиче-
ских ситуаций целесообразно применение антимикробных и других биоло-
гически активных нитей. 

 
5.1. Требования к хирургическим шовным нитям 

Каждая конкретная операция требует использования адекватного 
шовного материала, причем, с учетом конкретной ситуации - общее со-
стояние больного, возраст, наличие инфекции, воспалительный процесс и 
другое. С учетом этого, одной из проблем, определяющих дальнейший 
прогресс современной медицины, является создание шовных материалов 
наиболее рациональных в той или иной хирургической ситуации. В совре-
менной хирургии выбор шовного материала определяется прежде всего 
тем, какие требования к нему предъявляются для данной хирургической 
операции. 

Общие требования, предъявляемые к шовным нитям: 
- прочность, в том числе в узле; 
- мягкость и эластичность; 
- атравматичность; 
- оптимальное трение (не должна проскальзывать и легко завязы-

ваться); 
- биосовместимость, нетоксичность, бактерицидность; 
- тромборезистентность; 
- низкая фитильность; 
- диаметр 0,03 - 0,6 мм; 
- в ряде случаев способность к резорбции (рассасыванию в организ-

ме); 
- устойчивость при стерилизации. 
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Рассасываемость – это способность нитей диспергироваться, биоде-
градировать с образованием нетоксичных низкомолекулярных соединений, 
которые  выводятся из организма. Такое требование обычно предъявляют к 
нитям при наложении внутренних швов. Это подразумевает использование 
в качестве волокнообразующего биодеградируемого полимера. В этом 
случае сам шовный материал можно рассматривать как временный эндо-
протез, и такие материалы будут рассмотрены в соответствующей части 
монографии.  

Диаметр нитевидной части, рекомендуемой для использования в раз-
личных операциях, колеблется от 1.0 до 0.01мм [1]. Нормируемыми Евро-
пейской фармакопеей (ЕР) и фармакопеей США (USP) являются два пока-
зателя: метрический размер (МР) - округленный десятикратный диаметр 
(или условный номер) и минимально допустимые для данного МР значе-
ния прочности (табл. 5.1) [2]. При этом первостепенной значимостью об-
ладает показатель РУЗ – прочность нити, завязанной в узел (рис. 5.1). Это 
связано с тем, что прочность нити, завязанной в узел, всегда ниже, прочно-
сти нити без него [3, 4].  

Таблица 5.1 
Требования, предъявляемые EP и USP к синтетическим  

хирургическим нитям [2] 
Не рассасывающиеся  Рассасывающиеся  

Диаметр 
нити, мм 

Мет-
рич. 

размер 

Ус-
ловн. 
но-
мер 

РУЗ  по EP, 
Н, не менее

РУЗ  по USP,  
Н, не менее 

РУЗ  по EP, 
 Н, не ме-

нее 

РУЗ  по 
USP, Н, 
не менее 

0.150 – 0.199 1.5 4/0 5.0 5.88 9.5 9.32 
0.200 – 0.249 2 3/0 9.0 9.41 17.7 17.4 
0.250 – 0.299 2.5 2/0 13.0 - 21.0 - 
0.300 – 0.349 3 2/0 15.0 14.1 26.8 26.3 
0.350 – 0.399 3.5 0 22.0 21.2 39.0 38.2 
0.400 – 0.499 4 1 27.0 26.7 50.8 49.8 
0.500 – 0.599 5 2 35.0 34.5 63.5 62.3 
0.600 – 0.699 6 3/4 50.0 47.8 - 71.5 
0.700 – 0.799 7 5 62.0 60.4 - - 
0.800 – 0.899 8 6 73.0 71.4 - - 

 
По международному стандарту допускается падение прочности нити 

с узлом не более чем на 25% [2], хотя для некоторых нитей потеря прочно-
сти в узле достигает 50% от исходной. Особенно существенно снижение 
прочности в узле у мононитей [5]. 
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Рис. 5.1.  Простой узел, применяемый для измерения  нормируемого значения РУЗ  
в соответствие с требованиями EP, USP [2] 

 
Удерживающая способность и надежность узла связаны с жестко-

стью нити, ее толщиной, поверхностными свойствами, структурой и при-
родой волокнообразующего полимера. Как правило, более жесткая и тол-
стая нить с более гладкой поверхностью и низким коэффициентом трения 
обладает пониженной надежностью узла, и чтобы шов не развязывался, 
необходимо завязывать более сложные узлы. Наиболее тонкая из исследо-
ванных авторами [4] лавсановая плетеная нить с диаметром 0.18мм имеет 
наибольшее число надежных узлов. По мере увеличения толщины нити 
количество надежных узлов уменьшается, и для самого большого диаметра 
0.84мм надежностью в 100% обладают только два узла (1=1=1=1) и 
(1х1х1х1). Авторами [5] установлено, что для плетеных и крученых ПКА 
нитей почти все узлы кроме указанных двух отличаются малой надежно-
стью. Формирование более четырех петель в узле является не целесооб-
разным, так как это  не приводит к существенному увеличению его надеж-
ности  и значительно повышает расход нити [3]. В определенной степени 
надежность узла зависит также от длины отрезанных вблизи узла концов 
нити, при этом, чем длиннее оставляемые концы, тем меньше вероятность 
того, что узел развяжется. В то же время излишне длинные концы, особен-
но на внутренних швах, увеличивают вероятность нагноения и развития 
лигатурных свищей. 

Чем прочнее нить, тем меньшим может быть ее диаметр и как след-
ствие менее выражена реакция  тканей. Проведенные исследования [6] по-
казали, что применение нити с условным номером 4/0 вместо 2/0 позволи-
ло упростить накладываемый шов с 5 до 3 узлов и снизить в 1,5 раза реак-
цию ткани организма. 

Для рассасывающихся шовных материалов важным требованием яв-
ляется сохранение ими прочности в течение срока, необходимого для за-
живления раны [3,6]. В среднем такой срок для раны, заживающей без ос-
ложнений, составляет 2-3 недели. Как видно из таблицы 5.1, к рассасы-
вающимся нитям предъявляют более высокие требования по прочности уз-
ла, чем к не рассасывающимся нитям, и для тонких нитей разница в мини-
мально допустимой прочности достигает двух крат.  

Немаловажным свойством хирургических нитей является их капил-
лярность (фитильность), т.е. способность жидкости перемещаться по про-
странству между элементарными волокнами [7], поэтому капиллярность 
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свойственна всем полифиламентным нитям. Размер капиллярных пор меж-
ду элементарными волокнами в этих нитях, составляющий обычно около 
10 мкм, вполне достаточен для проникновения внутрь бактерий, большин-
ство которых имеет размер около 1 мкм [5]. Капиллярность шовного мате-
риала считают одной из причин распространения инфекции по нитям в 
подлежащие ткани. По стандартам зарубежных фирм капиллярные нити 
непригодны для применения в хирургической практике.  

Инертность или биосовместимость в широком  понимании – это от-
сутствие реакции тканей на шовный материал. В частности рассматривают 
характер и выраженность воспалительной реакции; оценивают аллерген-
ное, токсическое, воздействия нити на ткани организма. 

Атравматичность является комплексным качеством шовного мате-
риала и определяется структурой, толщиной, поверхностными свойствами 
нити, а также способом соединения нити и иглы. Все крученые и плетеные 
нити обладают неровной поверхностью и при их протягивании через ткани 
организма возникает «эффект пилы» (рис. 5.2.), который приводит к трав-
ме и увеличивает реакцию воспаления. В связи с этим большинство плете-
ных нитей выпускают со специальным полимерным покрытием, которое 
придает ей гладкую поверхность, тем самым снижает выраженность пиля-
щего эффекта.  

 

 
 

Рис. 5.2.  Разрушение тканей организма из-за распиливающего эффекта  
при проведении через них  комплексной нити 

 
Под стерилизуемостью следует понимать устойчивость хирургиче-

ских нитей к воздействиям, уничтожающим микроорганизмы. После сте-
рилизации нить должна сохранять свои функциональные параметры и в 
соответствие с требованиями ЕР [2] сохранять не менее 75% исходной 
прочности. 

Таким образом, перед разработчиками стоит сложная задача придать 
хирургической нити оптимальное сочетание описанных выше требований. 

Существует несколько признаков, по которым классифицируют хи-
рургические нити. По структуре различают мононити (рис. 5.3, а) и ком-
плексные нити (рис. 5.3, б-г). В свою очередь комплексные хирургические 
нити бывают кручеными, плетеными и с полимерным покрытием. Моно-
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нити, или монофиламентныенити характеризуются однородной структурой 
с гладкой поверхностью.  

 

 
      а                                б                                  в                              г 

 
Рис. 5.3.  Строение хирургических нитей: а – мононить; б – крученая нить;  

в – плетеная нить; г – нить с полимерным покрытием 
 
Они отличаются отсутствием «эффекта пилы», но могут резать тка-

ни, поэтому даже эти нити часто покрывают оболочкой для улучшения 
протягивающих свойств. Комплексные хирургические нити, как правило, 
плетеные с покрытием в настоящее время наиболее распространены и 
представлены под торговыми марками: «викрил», «полисорб», «суржи-
дак», «тикрон», «бралон», «супрамид», «фторэкс», «фторлин». 

К нерассасывающимся материалам (табл. 5.2) относятся полиамиды 
(капрон); полиэфиры (лавсан,  мерсилен, этибонд); полиолефины (суржи-
про, пролен, суржилен); материалы на основе поливинилидена (корален); 
фторполимеров (го-тэкс, витафон, фторэкс); металлическая проволока [5]. 
Нерассасывающиеся нити даже спустя годы могут служить причиной вос-
палительных осложнений, в связи с чем сфера их применения постоянно 
сужается. В то же время многие хирурги продолжают  широко  использо-
вать  нерассасывающиеся нити, поскольку они более дешевы и удобны в 
производстве и стерилизации и обладают большим разнообразием. Не рас-
сасывающиеся материалы незаменимы  при протезировании, при ушива-
нии плохо заживающих тканей, испытывающих длительное натяжение по-
сле операции. 

 Таблица 5.2 
Классификация нерассасывающихся нитей [3, 5, 6] 

Классификация Название  
нити Структура и состав нити 

П
ри

ро
д-

ны
е Круче-

ные, пле-
теные 

Лен, хлопок Лен,  хлопок 

Суржипро, 
пролен,  
суржилен   

Сополимер пропилена и этилена  
[-CH2-CH(CH3)-]n [-CH2-CH2-]m 

С
ин

те
ти

че
ск

ие
 

Монофи-
ламент-

ные  

Моносов Блочный сополимер  ε-капролактама и по-
лигексаметиленадипамида: 
[-NH-(CH2)5-CO-]n 
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[-NH-(CH2)6-NHCO-(CH2)4-CO-]m 

Новафил 
Сополимер бутилентерефталата и 
политетраметиленгликоля [-СО-С6H4-
СОО-(СН2)4-]n [-О-(СН2)4-]m  

Капрон Поликапроамид [-NH-(CH2)5-CO-]n
Каролен Винилиденфторид [-СH2–CF2-] 
Готекс Фторполимер 
Капрон Поликапроамид  

Крученые Лавсан Полиэтилентерефталат 
[-СО-С6H4-COО-(CH2)2-О]n 

Плетеные 
Тикрон I, 
лавсан,  
мерсилен 

Полиэтилентерефталат 

Васкуфил 

Мононить из сополимера бутилентерефта-
лата и политетраметиленгликоля, покрытие 
- сополимер ε-капролактама, гликолида, 
полоксамера-188 

Тикрон II Плетеная нить из полиэтилентерефталата с 
покрытием силиконом 

Флексон Крученая проволока из нержавеющей ста-
ли с покрытием из политетрафторэтилена 

Фторлин Крученая поликапроамидная нить с фтор-
полимерным покрытием 

Бралон, эти-
бонд, сур-
жидак, бра-
лон 

Плетеная полиэфирная нить с покрытием 

С покры-
тием 

Фторэкс Полиэфирная мононить с фторполимерным 
покрытием 

 
 

 

Полиамидные нити (капрон) – прочные и тонкие, особенно удобны 
при проведении тонких операций в глазной микрохирургии и нейрохирур-
гии. Применение ПА волокон сдерживается их недостаточной биосовмес-
тимостью, хотя продукт деструкции ε-аминокапроновая кислота H2N-
(CH2)5-COOH безвредна для организма [8]. Эти нити часто являются оча-
гом возникновения вялотекущего воспаления, которое длится все время, 
пока нить находится в тканях [8]. Наименьшая реакция организма прояв-
ляется на монофиламентных нитях, увеличивается на плетеных, а самая 
большая на крученых. Монофиламентные полиамидные нити применяют 
для ушивания кожи, бронхов, сухожилий, апоневроза [9]. 

Полиэфирные нити (лавсан) более инертны, чем полиамидные, вы-
зывают меньшую тканевую реакцию. Нити выполняются, в основном, пле-
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теные и отличаются исключительной прочностью, уступая по этому пока-
зателю только металлическим волокнам [6]. Недостатком нитей из лавсана 
является травматичность и фитильность. 

Высокоинертной к тканям организма является полипропиленовая 
нить. Полиолефины можно применять в инфицированных тканях и даже в 
случае, если рана нагноилась [5,9]. Из всех монофиламентных нитей за ис-
ключением «биосина» полипропилен, благодаря способности фибриллиро-
ваться при затягивании узла, обладает надежным узлом [5]. Технология 
переработки полипропилена, например, предложенная авторами [10], по-
зволяет получать хирургические нити с физико-механическими свойства-
ми, сопоставимыми со свойствами ушиваемых тканей. Еще более инертны 
к тканям организма, чем полипропилен, шовные материалы на основе 
фторполимеров. Из высокоочищенного политетрафторэтилена производят 
нити марки “go-tex”, обладающие высокой тромборезистентностью. Такие 
нити незаменимы в сосудистой хирургии для подшивания трансплантата 
[6].  

 
5.2. Поверхностная модификация шовных нитей 

 
Большая доступность и прочность нерассасывающихся синтетиче-

ских хирургических нитей обуславливают целесообразность разработки 
способов их модифицирования. При этом особый интерес представляет 
получение нитей с комбинированными свойствами. Наиболее простым ме-
тодом повышения биосовместимости и придания асептических свойств не-
рассасывающимся нитям является метод нанесения покрытия из растворов 
биополимера.  

Следует отметить, что  известные  зарубежные  фирмы производите-
ли  шовного материала («Ethicon», «Davis & Greck»)  практически весь ас-
сортимент  шовных нитей   выпускают с покрытием, поскольку  капилляр-
ные нити   считают непригодными   для применения. При нанесении по-
крытия снижение капиллярности происходит вследствие уплотнения ком-
плексной нити и устранения  в ней межволоконных  полостей, а также 
придания поверхности гидрофобности.  

Поскольку покрытие, как правило, не увеличивает прочность нити, 
то для сохранения исходного метрического размера, максимально допус-
тимое содержание покрытия  для тонких нитей (МР-1.5) составляет 24.6%, 
а для толстых нитей (МР-8.0) 11.0%. В связи с этим, нити со слишком тол-
стой оболочкой, полученные, например, авторами [7, 11, 12], не могут 
удовлетворять требования международного стандарта. Испытания боль-
шинства нитей с покрытиями в хирургических узлах показали, что во из-
бежание их соскальзывания необходимо выбирать узлы сложной конфигу-
рации, что увеличивает присутствие материала внутри организма [7]. Дан-
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ное явление может быть связано с повышением жесткости нитей и/или 
приобретения  нитью гладкой поверхности.  

Для покрытия целесообразно выбирать полимер из ряда биосовмес-
тимых, которые по химической природе  и по  конструкции  и не только  
не вызывают негативных реакций, а в случае введения в его структуру  
БАВ, сохраняя  собственную стерильность, способствует  процессу зажив-
ления. В состав модифицирующей композиции могут входить полимеры, 
обладающие способностью деструктироваться или рассасываться в жидкой 
среде организма без образования токсичных продуктов. Определенный 
срок деструкции оболочки обеспечивает медленное высвобождение лекар-
ственного препарата в раневую среду.  

Во многих работах применяется схожее аппаратурное оформление 
процессов модифицирования. Исходная нить с определенной скоростью 
поступает в пропиточную ванную, заполненную раствором полимерного 
модификатора, БАВ и других добавок, а на выходе ее пропускают через 
калиброванное отверстие для удаления избытка раствора и возврата его в 
ванну. Далее нить сушат в термокамере  с зональным обогревом. Если 
предусматривается получение многослойной оболочки, то высушенную 
нить через поворотный ролик возвращают в пропиточную ванну, вновь об-
рабатывают пропиточным раствором, калибруют и сушат. Количество об-
работок нити полимерным раствором соответствует необходимой толщине 
покрытия. Диаметр калиброванного отверстия после каждой последующей 
пропитки  увеличивается на несколько микрон. В ряде случаев получен-
ную нить в оболочке подвергают термофиксации.  

В работах [13-15] разработан метод нанесения покрытий из полигид-
роксибутирата (ПГБ) на капроновые, лавсановые и фторлоновые шовные 
нити и сконструирована лабораторная установка (рис. 5.4). 

Готовая хирургическая шовная нить с выходной паковки  через теф-
лоновый ролик  вертикально вниз поступает в  емкость с модифицирую-
щим раствором  ПГБ, содержащим в случае необходимости добавки кра-
сителя или антимикробного вещества. Затем нить  через поворотный ролик 
вертикально вверх проходит по центру через  калиброванное отверстие 
(фильеру) для удаления  избытка  раствора и возврата его  в ванну. Для то-
го, чтобы  полимер не подсыхал в отверстии фильеры и не оказывал воз-
действия на формирование  покрытия, в фильерном комплекте предусмот-
рена установка  стеклянной трубки высотой  8 см и диаметром  5 мм, кото-
рая обеспечивает сохранение парциального давления растворителя над 
фильерой и тем самым препятствует испарению растворителя из раствора, 
удерживаемого фильерой.  

Общий вид модифицированных нитей, представленный на рис. 5.5, 
свидетельствует о том, что модификация нитей приводит к формированию 
равномерно распределенного пленочного покрытия. Было показано увели-
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чение гладкости и снижение токсичности материала по сравнению с ис-
ходной шовной нитью [15]. 

 

 
 

Рис. 5.4. Узел нанесения покрытия на хирургические нити [13] 
 

 
Рис. 5.5. Электронно-микроскопические фотографии сколов исходной (а) 

и модифицированной (б) нитей [15] 
 
Помимо повышения совместимости хирургических нитей из неде-

градируемых синтетических полимеров описанный метод модификации 
позволяет вводить в состав покрытия биологически активные вещества 
[13]. Аналогичный эффект достигнут при использовании нити НИКАНТ 
(нить из ПКА, модифицированная пленочным покрытием, содержащим ан-
тибиотик доксициклин) [15-18]. 
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5.3. Биологически активные хирургические нити 

В зависимости от метода введения биологически активные препара-
ты могут входить в тонкую структуру волокна по типу соединений вклю-
чения, быть зафиксированными на волокне химическими связями либо за-
крепленными на нем в виде труднорастворимых индивидуальных веществ, 
наносимых с помощью полимерных покрытий или низкомолекулярных 
посредников [16-19] . 

Рынок биологически активных шовных материалов представлен в 
основном антимикробными, причем преимущественно разработанными и 
производимыми в РФ: «Капрогент» - капроновая нить с фиксированным 
химической связью гентамицином (ООО «Линтекс», Санкт-Петербург), 
«Никант» - капроновая нить с полиамидным покрытием, содержащим док-
сициклин (ВНИИСВ, г. Тверь), «Капроаг» - условно рассасывающаяся ка-
проновая нить с покрытием, наполненным хлоргексидина биглюконатом 
(ООО «Репромед», Москва). 

Автором [17] в качестве антимикробных средств предложено ис-
пользовать антибиотики – гентамицин, клиндамицин и метронидазол, ан-
тисептики - диоксидин и мирамистин, а также некоторые соединения се-
ребра. Объектами модификации были полипропиленовые  плетеные нити, 
поливинилиденфторидные мононити, лавсановые плетеные нити с фтор-
полимерным покрытием.  

В обзоре В.А.Жуковского [18] приводится ряд способов придания 
хирургическим шовным нитям различных видов биологической активно-
сти, реализованных в последние годы:  

-обработку поливинилиденфторидных мононитей осуществляли 
инклюдированием насыщенными растворами диоксидина в полярных ор-
ганических растворителях при 40 0С, а на лавсановые нити наносили 
фторполимерное покрытие с диоксидином, миримастином и ацетатом се-
ребра. 

- антимикробные свойства полигликолидным нитям придавали путем 
нанесения покрытия из сополимера гликолевой и молочной кислот (70% и 
30% соответственно), содержащего до 2% мирамистина. 

Результаты микробиологических и доклинических испытаний полу-
ченных шовных материалов показали, что для эффективного и продолжи-
тельного антимикробного действия необходимо вве6сти в нити не менее 3-
5% антибиотиков, 0,5% антисептиков и ацетата серебра. Шовные материа-
лы не обладают токсическими или канцерогенными свойствами, не оказы-
вают негативного влияния на формирование грануляционной ткани, а так-
же на пролиферативные потенции фибробластов [17]. 

Клиническое применение антимикробных шовных материалов пока-
зало их эффективность в части профилактики гнойных осложнений после 
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операций у такой сложной категории пациентов, как больные с онкологи-
ческими заболеваниями желудочно-кишечного тракта. 

В целях снижения доз обезболивающих (зачастую наркотических 
препаратов), применяемых в послеоперационном периоде, разработаны 
хирургические нити, обладающие антимикробным и анестизирующим 
пролонгированным действием. В качестве лекарственных ингридиентов в 
ионообменные поликапроамидные (ПКА) нити с привитой метакриловой 
кислотой и ПП-нити, получение которых описано выше, включали ионо-
генные антибиотики: гентамицин, канамицин, клиндамицин и анестетики 
контактного действия: новокаин, тримекаин, пиромекаин, лидокаин, ульт-
ракаин. По данным исследований invitro исходная антимикробная актив-
ность ПП- и ПКА-нитей на твердой питательной среде проявлялась в зоне 
до 30-35 мм вокруг нитей, что вполне перекрывает расстояние между со-
седними швами на ране. Продолжительность обезболивающего действия 
хирургических нитей составляла 40-60 часов [17]. 

Для гидролитического расщепления некротизированных тканей, все-
гда имеющихся в зоне швов и являющихся питательной средой для микро-
организмов, осуществляли иммобилизацию на ионообменных ПКА- и ПП-
хирургических нитях протеолитических ферментов – трипсина и пепсина 
[17,18]. Показано, что по активности ферменты, иммобилизированные в 
количестве 6-10 мг на грамм нити, значительно превосходят нативные. 

Разработаны методы получения шовных нитей, сочетающих анти-
микробные и ферментативные свойства. Установлено, что сорбция фер-
ментов описанными выше антимикробными материалами практически не 
изменяет их антимикробную активность, в то время как присутствие анти-
биотиков сенсибилизирует протеолитическую активность трипсина и пеп-
сина [17].  

 Требованиям, предъявляемым к шовным материалам, в наибольшей 
степени отвечают хирургические нити из фторсодержащих полимеров [17]. 

Очень часто вокруг шовной нити наблюдается воспаление, которое 
при любом инфицировании чревато развитием гнойных осложнений. Если 
же использовать шовную нить, содержащую и протеолитический фермент, 
возможность гнойных осложнений резко уменьшается и сроки заживления 
ран и швов сокращаются, поэтому эта идея не нова. Из данных табл. 5.3  
наглядно видно, что при использовании фторлоновых нитей микробная 
обсемененность, количество нагноившихся швов и сроки их заживления 
заметно ниже.  

И еще ниже эти показатели в случае использования фторлоновых ни-
тей, содержащих ферментный препарат трипсин. Фермент способствует 
разрушению некротических масс (денатурированных белков), нормализует 
кровообращение и обмен веществ. Нити, содержащие фермент трипсин и 
обладающие некролитическим действием, разработаны в нашем вузе [21-
23].   
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В отсутствие химических связей  между белком и полимером- носи-
телем высвобождение фермента из материала происходит путем диффузии 
макромолекул белка в окружающую среду, а при использовании в качестве 
носителя водорастворимого полимера - по мере его растворения. 

 
Таблица 5.3  

Результаты лечения экспериментальных ран при использовании разных 
шовных материалов *) [21]. 

Волокно Число колониеобра-
зующих микроорга-
низмов в 1 мм3 ткани 

на 7 день 

Количество 
нагноившихся 

ран, % 

Средние сроки 
очищения ран, 

дни 

Лавсан 50 / 640 0 / 33 9 / 12 
Фторлон 30 / 685 0 / 25 8 / 9 
Фторлон, содер-
жащий трипсин 

4 / 320 0 / 12 3 / 2 

*) В числителе данные для группы животных с “чистыми ” ранами, в зна-
менателе - с ранами, инфицированными стафилококком. 

При иммобилизации трипсина в структуре волокна фторлон путем 
формования из суспензии фермента в растворе фторопласта в ацетоне из-
менение структуры волокна в результате пластификационного вытягива-
ния приводит к заметному изменению скорости десорбции и количества 
десорбированного фермента. Увеличение степени вытягивания волокна до 
500% позволяет получить волокно, сохраняющее после выдерживания в 
течение суток в физиологическом растворе (37оС, М=10) 40% введенной 
активности. В этих же условиях из невытянутого волокна в физиологиче-
ский раствор переходит 100% ТР уже за 4 часа [21, 22]. 

 На основе ферментсодержащего волокна фторлон были разработаны 
хирургические шовные нити, содержащие включенные в их структуру 
протеолитические ферменты. Эффективность их использования была про-
верена при лечении экспериментальных ран у животных (табл. 5.4). Испы-
тания, проведенные на кафедре общей хирургии Московской медицинской 
академии имени И.М. Сеченова, показали, что при использовании шовной 
фторлоновой нити, содержащей иммобилизованный трипсин, значительно 
уменьшаются сроки заживления ран и снижается число нагноившихся ран 
у инфицированных животных по сравнению с традиционными шовными 
материалами. 

Таким образом, перед разработчиками шовных нитей стоят задачи 
снижения линейной плотности исходных моноволокон (вырабатываемые 
сейчас имеют тонину 5-12 текс), переход на плетеные комплексные нити, 
для снижения фитильности  и повышения гладкости которых необходимо 
проводить их модифицирование, в том числе фторсодержащими полиме-
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рами для повышения гладкости, а также  антимикробными веществами и 
веществами, стимулирующими заживление операционной раны. Как уже 
было отмечено, применение хирургических нитей из фторлона, содержа-
щего протеолитический фермент трипсин, для ушивания эксперименталь-
ных ран у животных улучшает течение раневого процесса, снижает коли-
чество нагноившихся ран, сокращает сроки лечения.  

Таблица 5.4 
Динамика экспериментальной раневой инфекции при  использовании  

 различных шовных нитей [21] 
Время наблюдения, сут. 

5 7 10 
Тип нити  

 
* 

Число колониеобразую-
щих микроорганизмов в 

1 мг ткани 

Число 
нагноив-

шихся 
ран,% 

Сроки 
зажив-
ления, 
сутки 

 
Фторлон с 
трипсином 

 
1 
2 

 
40000 
10000 

 
4 

320 

 
0 
3 

 
0 

6,2 

 
3 

2.5 
Фторлон 1 

2 
120000 
80000 

30 
680 

0 
70 

0 
25 

8 
9 

Полиэфир 1 
2 

100000 
80000 

50 
640 

0 
85 

0 
33 

9 
12 

* 1 группа - асептические раны, 2 группа - раны, инфицированные 
кишечной палочкой 

Интересно отметить, что при разработке шовных материалов нема-
ловажной является задача окрашивания нитей в голубой или зеленый цвет, 
что необходимо для улучшения их визуализации на розовом или красном 
раневом фоне.   

В стоматологической практике и для ежедневного ухода за зубами  
широко используются зубные нити. Основными производителями данного 
вида изделий явяляются фирмы “Jonson and Jonson”, “Оral B” и “Jordan”. 
Для изготовления нитей используют ПА комплексную нить, иногда содер-
жащую абразивные или ароматические добавки. Такие нити оказывают 
профилактическое, а в случае, если нить содержит какое-либо антимик-
робное или другое лекарственное вещество, то и лечебное действие. Во 
ВНИИСВе (г.Тверь) разработан специальный метод молифицирования ПА 
нитей и получения профилактической и лечебной зубных нитей “низон” и 
“супернизон”.  

В обзоре [17] отмечается, что биологически инертные синтетические 
нерассасывающиеся нити на настоящий момент по ассортименту и потре-
бительским качествам приблизились к пределу требований, предъявляе-
мых современной хирургией. Дальнейший прогресс в области создания 
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новых типов материалов для хирургии автор связывает с разработкой тех-
нологических процессов получения прочных и эластичных нитей из био-
совместимых рассасывающихся природных полимеров: полигидроксиал-
каноатов (полигидроксибутират, полигидроксивалерат и их сополимеры), 
коллагена, хитина, хитозана и др. 

Свойства этих биополимеров и получение на их основе биодегради-
руемых материалов для эндохирургии и тканевой инженерии будут рас-
смотрены во второй части данной монографии. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ  
 

Как неоднократно было отмечено и показано при изложении мате-
риала предыдущих глав, появление волокнистых и пленочных материалов 
нового поколения позволило по существу принципиально изменить их 
функции при применении в медицине и биотехнологии, создав условия для 
повышения социальной (сокращение сроков лечения и реабилитации ) и 
экономической эффективности системы здравоохранения, организации 
инновационных биотехнологических процессов.  

Проведенный далеко не исчерпывающий анализ современного со-
стояния научных и научно- технических разработок в области создания 
полимерных материалов медико-биологического назначения свидетельст-
вует об огромном внимании, которое уделяется проблемам разработки и 
применения биологически активных материалов  в форме нитей, волокон, 
тканей, нетканых материалов и пленок, методам направленного регулиро-
вания (модифицирования) их свойств. Существование принципиальной 
разницы в поведении таких материалов в условиях контакта с жидкими 
средами – как в тканях живого организма, так и при реализации различных 
биотехнологических процессов – определило разделение монографии на 
две части, первая из которых посвящена рассмотрению методов получе-
ния, характеристике свойств и направлений применения нерезорбируемых 
текстильных и пленочных материалов. 

  Необходимо было подчеркнуть, что сложность, многофакторность 
процессов, происходящих при взаимодействии между биологически ак-
тивными материалами и объектами их воздействия обусловливает необхо-
димость выполнения комплекса различных, в ряде случаев взаимоисклю-
чающих требований  к материалам медицинского назначения, а возмож-
ность их применения также в биотехнологических процессах – и специфи-
ку требований в этой области. С этим связано внимание, которое уделено 
рассмотрению факторов, определяющих кинетику выделения иммобилизо-
ванных лекарственных соединений, создания терапевтически необходи-
мых концентраций и возможность пролонгирования их действия – типа 
связи между лекарственным препаратом и полимером-матрицей, особен-
ностями структуры полимера, характером распределения в структуре им-
мобилизованного вещества. 

Особое место среди волокнистых и пленочных биологически актив-
ных материалов занимают материалы, содержащие иммобилизованные 
ферменты и их комплексы с лекарственными соединениями небелковой 
химической природы. Лабильность ферментов, возможность конформаци-
онных изменений макромолекулы при различных воздействиях определи-
ло необходимость обсуждения факторов, регулирующих активность и ста-
бильность иммобилизованных ферментов – как хорошо известных (рН- и 
температурная зависимость), так и основанных на анализе характера взаи-
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модействий в многокомпонентных полимерных системах и роли их струк-
турной организации. Результаты, полученные при совместной работе хи-
миков, медиков и технологов показывают, что именно такой подход явля-
ется основой определения конкретных параметров получения и примене-
ния  таких материалов в существующих в медицинской и биотехнологиче-
ской практике процессах. 

Следует подчеркнуть, что разнообразие материалов медико-
биологического назначения определяется не только характером собственно 
функциональной активности, но и химическим строением полимера, спо-
собом иммобилизации  биологически активного компонента, типом и 
структурой полимерного материала – поверхностной плотностью неткано-
го материала, характером переплетения в тканях и трикотажных полотнах, 
видом хирургических нитей. 

Рассмотренный авторами материал свидетельствует о значительном 
вкладе отечественных ученых в решение проблемы создания современных 
высокоэффективных волокнистых и пленочных материалов для медицины 
и биотехнологии.  Не случайно, что в 2013 г.  « за разработку, промышлен-
ное освоение и широкое внедрение в практику текстильных технологий 
для получения лечебных депо-материалов, обеспечивающих направленную 
доставку лекарств» премией Правительства Российской Федерации в об-
ласти науки и техники была отмечена работа коллектива авторов (руково-
дитель работы Н.Д.Олтаржевская [1], а  в результате многолетних иссле-
дований по разработке инновационных технологий новых видов конкурен-
тоспособных импортозамещающих волокнистых хирургических материа-
лов организовано серийное  производство комплекса изделий медицинско-
го назначения (хирургических нитей различного типа, сетчатых эндопроте-
зов и имплантатов) [2].  
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