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Резюме. В статье освещены современные способы местного лечения ран с использованием наночастиц и 
их адресная доставка. Сделана попытка обобщения литературных данных по изучению влияния наночастиц 
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Abstract. The article discusses modern methods of local treatment of wounds using nanoparticles, and their targeted 
delivery. An attempt is made to generalize some of the literature data on the study of the effect of nanoparticles on 
biological systems.
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ОБЗОРЫ REVIEWS

Проблема лечения различных ран на протяжении мно-
гих лет была и остается одной из актуальнейших проблем 
медицины [41]. Одним из факторов, отягощающих течение 
гнойно-воспалительных заболеваний, является развитие ми-
кроциркуляторных нарушений, которые способствуют депо-
нированию и размножению микроорганизмов, формированию 
биопленок — микробных сообществ, заключенных в матрикс 
синтезированных ими же внеклеточными полимерными ве-
ществами. Биопленки являются сложными функционально 
адаптированными сообществами. В большинстве случаев 
они встречаются в очагах хронической инфекции как на искус-
ственных материалах (линзы, катетеры, протезы и пр.), так 
и в различных органах и тканях, препятствуя проникновению 
в очаг воспаления антибактериальных препаратов, что об-
условливает недостаточную эффективность используемых 

концентраций традиционных антибактериальных терапий [7, 
33]. Именно поэтому важным условием эффективности лече-
ния раны является понимание раневого процесса и создание 
благоприятных условий для ее заживления, особенно в усло-
виях инфицирования. Основные задачи местного лечения 
различных ран — подавление раневой инфекции, восстанов-
ление местного гомеостаза, улучшение микроциркуляции и 
регенерации тканей [3, 23].

Применение различных раневых покрытий в сочетании с 
местным использованием антисептиков и антибактериальных 
препаратов в терапии ран и раневой инфекции продолжает зани-
мать главенствующее положение благодаря простоте их приме-
нения, доступности, и экономической целесообразности [13, 15].

Несмотря на развитие новых противомикробных препара-
тов, стоимость и сложность лечения хронических гнойных ин-



ОБЗОРЫ 37

 РОССИЙСКИЕ БИОМЕДИЦИНСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ ТОМ 7   № 3   2022 eISSN 2658-6576

фекций остаются серьезной проблемой. Этому способствует 
целый ряд факторов, включая длительность лечения (до не-
скольких месяцев) с сопутствующей нефротоксичностью и ге-
патотоксичностью, стойким ростом антибиотикорезистентных 
бактериальных штаммов и ограниченной эффективностью 
антибиотиков против бактериальных биопленок [39].

В связи с этим продолжается поиск новых методов, ока-
зывающих комплексное воздействие на раневой процесс, для 
местного лечения ран. Один из таких методов — примене-
ние различных физических методов воздействия: лазер, уль-
тразвук, пульсирующую струю антисептика, криовоздействие, 
кавитационные свойства, акустические потоки, переменное 
звуковое давление ультразвука [2, 11, 17].

Однако применение данных методик имеет свои ограниче-
ния и недостатки: они могут вызывать глубокое повреждение 
интактных тканей при несоблюдении режимов и временной 
экспозиции, существует необходимость в специально осна-
щенных операционных и перевязочных, требуется подготов-
ленный персонал, возникают значительные материальные 
затраты [22].

К тому же формирование устойчивости микроорганизмов 
к антибиотикам диктует необходимость поиска новых, аль-
тернативных препаратов с максимальной эффективностью и 
минимальной стоимостью. В этом отношении металлы в виде 
наночастиц являются одним из перспективных претендентов 
на создание нового класса антибактериальных средств, по-
скольку они обладают антибактериальным эффектом, про-
лонгированным действием, стимулируют функциональную 
активность ферментных систем [1, 5, 14].

Впервые упоминание о наночастицах относится к 
1959 году, когда о новых направлениях научно-технического 
развития высказался лауреат Нобелевской премии Ричард 
Фриман в Калифорнийском технологическом институте. Нано-
частицы, вследствие своих малых размеров, обладают уни-
кальными физико-химическими и биологическими свойства-
ми, совмещая в себе качества частиц — квантов и волны. Они 
могут преодолевать биопленки, встраиваться в цитоплазма-
тические мембраны эукариотических и прокариотических кле-
ток, проникать в их цитоплазму, вступать во взаимодействие 
с нуклеиновыми кислотами [20].

Под названием «наночастицы» принято понимать колло-
идные частицы размером от 10 до 1000 нанометров, состо-
ящие из макромолекулярного биодеградирующего и биосов-
местимого материала, в который активно внедрено лекарст-
венное вещество [20].

В литературе приводится очень мало сведений об измен-
чивости культуральных и морфологических свойств у отдель-
ных видов грамположителых и грамотрицательных бактерий, 
контактирующих с наноматериалами. Противоречивы данные 
о токсических свойствах наноматериалов. Мало работ, ка-
сающихся исследований влияния наноматериалов железа, 
кремния и золота на морфологические, культуральные и био-
химические свойства условно-патогенных микроорганизмов, 
на их чувствительность к антибиотикам; взаимодействия 

нагруженных наночастицами бактерий с эукариотическими 
клетками и организмом в целом [21].

В практической медицине наночастицы стали применять 
сравнительно недавно. Первые работы по исследованию и 
применению наночастиц в лечении ран были опубликованы 
в начале 2000 года. Первые биологические нанополимеры, 
представляли из себя нанокомпозитную гидрогелевую повяз-
ку на основе поливинилового спирта с использованием орга-
нически модифицированной наноглины циклическим методом 
замораживания-оттаивания или в комбинации с желатином. 
Результаты исследования показали улучшенный процесс 
заживления ран, покрытых приготовленным нанокомпозит-
ным гидрогелем, по сравнению с контрольными ранами, 
покрытыми стерильной марлей [16]. Однако при сравнении 
с использованием антибактериальных мазей достоверного 
результата получено не было [24]. Лучшие результаты пока-
зало использование нановолокна из поливинилового спирта 
и поливинилацетата в виде композиционной смеси, загружен-
ной ципрофлоксацином методом электроспиннинга. Рентге-
ноструктурные исследования показали аморфное распреде-
ление лекарственного вещества внутри смеси нановолокон. 
Введение препарата в полимерные растворы значительно 
снижало вязкость раствора, а также диаметр нановолокон. 
Толщина нановолокон сильно влияла на скорость высвобо-
ждения лекарственного средства, что не позволяло контроли-
ровать постоянную концентрацию препарата в ране [4].

Одним из универсальных средств с уникальными физи-
ческими, химическими и механическими свойствами является 
нанокомпозитный материал — хитозан. Он обладает такими 
свойствами, как биосовместимость, адгезия клеток, механи-
ческая прочность, контролируемая газопроницаемость, во-
допоглощение, противомикробная/противогрибковая актив-
ность [32].

Благодаря новым технологиям применение наночастиц 
в лечении ран сильно продвинулось за последние три года. 
Стали широко использоваться неорганические наночастицы 
металлов. Было обнаружено, что наночастицы некоторых 
металлов (золото, серебро) могут проходить плазматические 
мембраны различных клеток [28, 34, 40], а другие (алюминий, 
железо), наоборот, накапливаются на их поверхности, тем са-
мым оказывая выраженный бактерицидный и бактериостати-
ческий эффект [25, 30].

Наночастицы оксида цинка обладают антимикробной 
активностью и улучшают заживление ран. Биосовместимые 
полимеры в сочетании с оксидом цинка могут повышать эф-
фективность местного лечения при более низких дозах сис-
темных препаратов, уменьшая при этом нежелательные ток-
сические эффекты [31, 35].

Наночастицы переходной группы металлов с определен-
ными физико-химическими параметрами обладали разной 
степенью антибактериальной активности в отношении анти-
биотикорезистентных штаммов микроорганизмов. Наиболее 
выраженной антибактериальной активностью, имеющей вре-
мя- и дозозависимый характер, обладали наночастицы меди, 
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которые были способны восстанавливать чувствительность 
штаммов кишечной палочки к некоторым бета-лактамным 
антибиотикам (ампициллину, амоксициллину/клавуланату) 
и аминогликозидам (гентамицину); штаммам синегнойной 
палочки — к цефалоспоринам III поколения (цефтазидиму). 
Наночастицы никеля уступали им по эффективности; наноча-
стицы марганца и титана обладали слабой антибактериаль-
ной активностью, в некоторых случаях — стимулирующим 
рост действием. Наночастицы металлов оказывали влияние 
на ферментативную активность исследуемых штаммов ми-
кроорганизмов, в основном затрагивая их сахаролитические 
свойства [8, 10, 27].

Были также получены положительные результаты в ле-
чении ран частицами нанозолота. Они не обладали повреж-
дающим действием на клетки и ткани макроорганизма, но 
стимулировали приток макрофагов к месту введения и акти-
вировали их, подавляли воспалительный процесс в ранах, 
обеспечивая освобождение поверхности ран от условно па-
тогенных бактерий и их заживление первичным натяжени-
ем [40].

Первый комбинированный препарат был получен в 
2011 году. Он включал неорганическое вещество, наночасти-
цы оксида цинка размером ~160 нм в комбинации с волокнами 
из альгината натрия и поливинилового спирта. Антибактери-
альную активность исследовали с двумя различными штам-
мами бактерий: Staphylococcus aureus и Escherichia coli. Была 
показана высокая антибактериальная активность благодаря 
присутствию наночастиц цинка. Однако не учитывалось вре-
мя регенерации [35]. Нанокомпозитные гидрогели, которые 
содержат наночастицы серебра, особенно привлекательны 
для различных биомедицинских применений из-за сильной 
антимикробной активности высвобождаемых наночастиц се-
ребра в течение продолжительного времени [18, 38]. Местное 
применение лечебного комплекса нанопрепаратов — моди-
фицированного серебром монтмориллонита и водораство-
римой формы фуллерена — обладала выраженным анти-
бактериальным, антиоксидантным и иммуномодулирующим 
эффектом, а синергетическое действие оказывало влияние 
на основные факторы осложненного течения раневого про-
цесса, что позволило сократить сроки заживления ран [12].

Тем не менее все потенциальные биомедицинские мате-
риалы должны быть тщательно проверены с соблюдением 
строгих требований безопасности. Характеристика наноком-
позитов дополнительно усложняется из-за потенциального 
вредного воздействия неорганических наночастиц, которые 
могут оказывать токсический эффект и накапливаться в клет-
ках и тканях [21].

Данную проблему можно решить созданием металло-
органических структур, которые являются превосходными 
доставщиками лекарств в рану, тем самым обеспечивая но-
вую стратегию борьбы с инфекцией. Хотя различные ионы 
антибактериальных металлов могут быть легко введены в ме-
таллоорганическую структуру, но это требует большей дозы 
вещества, что повышает токсичность препарата. Использо-

вание йона одного металла ограничено узким спектром ан-
тибактериального действия. Применение металлоорганиче-
ской структуры в виде комбинации наноуглеродного волокна 
с иона ми серебра и цинка показало высокую эффективность 
лечения гнойных ран. При облучении в ближнем инфра-
красном диапазоне данный препарат генерировал большое 
количество тепла для разрушения бактериальных пленок, а 
комбинация ионов цинка и серебра давала длительный анти-
бактериальный эффект [40].

Последние исследования показывают перспективность 
применения комбинированных сложных наноматериалов. 
Ведется разработка новых раневых повязок на основе ком-
бинации нанокомпозитной пленки поливинилового спирта и 
галлуазитовых нанотрубок для доставки миноциклина. Ис-
следования in vitro показали антибактериальное действие 
нанокомпозита на грамположительные и грамотрицательные 
бактерии. Низкая биоразлагаемость и хорошие гидрофиль-
ные свойства пленки уменьшали рубцевание и разрушение 
нанокомпозита во время обработки раны. Однако примене-
ние данной технологии в настоящее время остается очень 
дорогим [36].

Выраженный лечебный эффект был получен при при-
менении комбинации различных видов энергии в сочетании 
с применением наночастиц. Комбинированное воздействие 
гелий-неонового лазера в сочетании с наночастицами меди 
связано с улучшением микроциркуляции, стимуляции регене-
рации ран, уменьшением сроков заживления ран за счет сни-
жения воспаления в тканях, ускорения краевой эпителизации, 
сокращения сроков развития полноценного грануляционного 
покрова и полной эпителизации раны [26, 30].

Наиболее привлекательной является идея создания ле-
карственных форм, обеспечивающих направленную доставку 
лекарственных веществ к очагу гнойной инфекции. Весьма 
интенсивно ведутся исследования по изучению возможности 
использования носителей лекарственных веществ в виде на-
ночастиц в магнитном поле [29].

В основу этого метода положена способность лекарст-
венных препаратов, иммобилизированных на поверхности 
магнитных наночастиц, перемещаться и избирательно кон-
центрироваться под воздействием внешнего магнитного поля 
в заданном участке организма. Еще в 1976 году были пред-
приняты первые попытки использовать микрочастицы вы-
сокодисперсного магнитного материала для избирательной 
локализации лекарственных веществ. Влияние высокодис-
персных ферромагнетиков на биологические объекты, веро-
ятно, реализуется через химические реакции, протекающие 
по свободнорадикальному механизму [19].

Среди достаточно большого разнообразия магнитных 
материалов, в том числе биологического происхождения, 
использование наночастицы ферригидрита в биомедицине 
абсолютно безопасно. Это связано с тем, что именно этот 
минерал входит в ядро белкового комплекса ферритина, 
представляющего собой капсулу из белка апоферритина (на-
ружный и внутренний диаметры 12 и 5–8 нм, соответственно), 
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внутри которой складируется ферригидрит. Этот комплекс 
присутствует в органах практически всех высших животных 
и выполняет функцию хранения («депо») железа. В институте 
физики РАН г. Красноярска были синтезированы наночасти-
цы ферригидрита размером 2–5 нм, при биоминерализации 
растворов солей железа из природной среды, обладающие 
магнитными свойствами. Для управляемой доставки нано-
частиц в ткани использовалось внешнее магнитное поле 
с градиентом 4–6 мТл/мм и величиной магнитной индукции 
10,14–19,56 мТл [37]. Исследования на лабораторных живот-
ных показали полное отсутствие токсических свойств у нано-
частиц ферригидрита и выраженный клинический эффект. 
В клинической практике была доказана эффективность при-
менения магнитных наночастиц ферригидрита при лечении 
обострения хронического риносинусита и после ринохирур-
гических вмешательств. Было также показано, что адресная 
доставка антибиотика с помощью магнитных наночастиц при 
лечении больных с гнойно-воспалительными заболеваниями 
головы и шеи приводила к значительному уменьшению ко-
личества патогенных микроорганизмов в ране и сокращению 
сроков заживления ран в сравнении с контрольной группой [6, 
9]. Данная методика в лечении других заболеваний в насто-
ящее время не применялась. 

На наш взгляд, в настоящее время наиболее перспектив-
ным и многообещающим направлением является использова-
ние магнитных наночастиц в качестве вектора направленного 
транспорта лекарственных веществ. Основой этого метода 
является способность лекарственных препаратов, иммобили-
зированных на поверхности магнитных наночастиц, переме-
щаться и избирательно концентрироваться под воздействием 
внешнего магнитного поля в заданном участке организма.

Сегодня синтез и использование наночастиц в медици-
не — это активно развивающаяся сфера экспериментальной 
медицины в сочетании с молекулярной биофизикой, которая 
интересна для специалистов из различных областей меди-
цины. Возможности получения и применения наночастиц 
позволят в перспективе решить многие проблемы, одной из 
которых является разработка систем доставки лекарствен-
ных препаратов в рану, что позволит ускорить процесс за-
живления ран, тем сам снизить время и затраты на лечение 
пациентов с различными раневыми процессами.
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