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РЕЗЮМЕ: Биологические свойства биодеградируемого материала для замещения костной 
ткани, полученного из трех основных компонентов: фиброина шелка Bombyx mori, фосфатов 
кальция и казеина оценивались ex vivo, испытания состояли из исследования 24-часовой ци-
тотоксичности с использованием культуры мононуклеарных лейкоцитов здоровой собаки и 
с использованием лейкозных Т-лимфобластоподобных клеток человека. В культуре мульти-
потентных мезенхимальных стромальных клеток (ММСК) жировой ткани собаки определя-
ли остеогенный потенциал образцов, измеряя секрецию остеокальцина, определяя минера-
лизацию межклеточного матрикса (окраской ализарином). Анализ полученных результатов 
исследования показал более выраженные ex vivo процессы минерализации межклеточного 
вещества при наибольшем процентном содержании фосфатов кальция в материале. При 
24-часовом контакте in vitro с образцами материала трех разных составов на 5–7 % возраста-
ло число погибших (преимущественно путем некроза) лейкозных Т-лимфобластоподобных 
клеток при наибольшем содержании фосфатов кальция, в то время как на содержании моно-
нуклеарных лейкоцитов здоровой собаки это не отражалось.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: фосфат кальция; костнозамещающий материал; регенерация 
костной ткани; цитотоксичность.
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ABSTRACT: The biological properties of the biodegradable bone replacement material obtained 
from three main components: Bombyx mori silk fibroin, calcium phosphates and casein were eval-
uated ex vivo, the tests consisted of a 24-hour cytotoxicity study using a culture of mononuclear 
leukocytes from a healthy dog and using human leukemic T-lymphoblast-like cells. In the culture of 
multipotent mesenchymal stromal cells (MMSCs) of dog adipose tissue, the osteogenic potential of 
the samples was determined by measuring the secretion of osteocalcin, determining the mineraliza-
tion of the intercellular matrix (alizarin staining). Analysis of the results of the study showed more 
pronounced ex vivo processes of mineralization of the intercellular substance with the highest per-
centage of calcium phosphates in the material. With 24-hour in vitro contact with samples of material 
of three different compositions, the death rate (mainly by necrosis) of leukemia T-lymphoblast-like 
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cells increased by 5–7 %, with the highest calcium phosphate content, while the content of mononu-
clear leukocytes of a healthy dog was not reflected.
KEY WORDS: calcium phosphate; bone replacement material; bone tissue regeneration; 
cytotoxicity.

биодеградируемых (со)полимеров, компонен-
ты которых являются природными веществами 
в молекулярно-наноразмерном диапазоне (мо-
лочная, гликолевая, оксимасляная кислоты 
и т.д.). Они снимают проблемы интоксикации 
организма-реципиента при разрушении им-
плантируемого полимера, но обладают недо-
статочными прочностными свойствами. Пер-
спективными материалами считаются полиме-
ры (и их композиты), особенно класс 
биодеградируемых и/или биорезорбируемых 
полимеров, синтезированных на основе при-
родных малотоксичных мономеров (молочная, 
валериановая, оксимасляная кислоты и т.п.) [4, 
10, 23, 25].

Биодеградируемая полимолочная кисло-
та — одно из средств выбора в ряду биополи-
меров для трехмерной печати заменителей 
(протезов) биологических тканей. Однако для 
костной ткани требуются композиты (прежде 
всего, с фосфатами кальция), что вносит науч-
но-технические вопросы, требующие своего 
решения в каждом конкретном случае. В пер-
вую очередь, это вопросы биомеханического 
соответствия композитных имплантатов высо-
ким нагрузкам в костной ткани [6, 17]. Извест-
но, что соответствие прочностных параметров 
изделий для биологии и медицины предполага-
емому направлению их использования являет-
ся одним из главных условий, наряду с токси-
кологическими испытаниями, необходимых 
для практического использования импланта-
тов. В настоящее время установлено отсут-
ствие токсичности у полигидроксибутирата 
(ПГБ), полигидроксивалерата (ПГВ) и их сопо-
лимеров (ПГБ/ПГВ), относящихся к группе по-
лигидроксиалканоатов (ПГА), у полимолочной 
кислоты выявлена возможность создания ком-
позитных материалов с гидроксилапатитом, 
обладающих способностью индуцировать рост 
костной ткани in vivo [10, 12, 23, 26].

Биорезорбируемые полимеры и фосфаты 
кальция теоретически должны контролируемо 
замещаться костной тканью, что приведет к за-
растанию дефекта кости. Срастание костной 
ткани со структурой трехмерного имплантата 
значительно повышает механическую проч-
ность биокомпозита «имплантат–кость». Про-
блема состоит в том, что при растворении по-
лимеров изменяется рН тканевой жидкости 

ВВЕДЕНИЕ

С каждым годом в клинической практике 
возрастает количество операций по устране-
нию дефектов костной ткани с применением 
искусственных биоматериалов. Огромное зна-
чение имеет в том числе помощь пациентам с 
патологическими переломами, являющимися 
серьезным осложнением опухолевого пораже-
ния. Проблема оказания помощи таким паци-
ентам состоит в том, что при выборе тактики 
лечения необходимо учитывать множество 
факторов. Хотя кость обладает большой спо-
собностью к самовосстановлению, некоторые 
дефекты или переломы слишком велики для 
восстановления. Операцией выбора является 
остеопластика с применением материалов для 
замещения костной ткани. В России доля кост-
нопластических операций составляет менее 
10 % из-за недостатка новейших технологий 
производства биоматериалов [7, 8, 10]. Именно 
поэтому разработка и введение в производство 
технологии получения новых костнозамещаю-
щих материалов является актуальной зада-
чей [2, 7, 10, 15].

В настоящее время в ортопедии использу-
ются костно-пластические [13, 22] и биокомпо-
зиционные материалы [1, 4, 16, 25], способные 
изменять метаболизм костной ткани. Для наи-
более быстрого и неосложненного срастания 
поврежденных костей материал должен полно-
стью заполнять объем дефекта, обладать хоро-
шей остеоиндуктивностью для формирования 
кости. Он должен также сохранять функцио-
нальные качества во время срастания костной 
ткани [7, 15, 20], обладать достаточно устойчи-
выми механическими свойствами. И, кроме 
того, быть биосовместимым, то есть быть био-
деградируемым, и не вызывать иммунных ре-
акций [3, 24].

Одним из эффективных направлений явля-
ется создание композитных материалов. С од-
ной стороны, это может увеличить прочность 
искусственного материала, с другой стороны, в 
случае использования полимеров придать из-
делию упруго-эластические свойства, харак-
терные для живой материи. В качестве эласто-
меров могут применяться различные классы 
полимерных материалов, в биологии и медици-
не наиболее привлекательной является группа 
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(как правило, снижается). Кроме того, частицы 
полимеров поглощают гигантские клетки ино-
родных тел. В совокупности (био)химический 
и клеточный ответы на имплантат приводят к 
развитию асептического воспаления и образо-
ванию толстой капсулы из соединительной 
ткани между имплантатом и костью. Возника-
ет микроподвижность имплантата, присоеди-
нение инфекционных агентов, инфекционное 
воспаление и неизбежное его удаление, кото-
рое в целом обозначают как «неуспех имплан-
тата» [10, 20, 22, 26].

Одним из универсальных материалов, ис-
пользуемых в качестве каркасного компонента, 
обладающего устойчивыми механическими 
свойствами, является фиброин шелка из коко-
нов тутового шелкопряда Bombyx mori. К та-
ким свойствам, кроме его механических пока-
зателей, можно отнести возможность контроля 
скорости биодеградации за счет регулирования 
конформационного состояния белка [1, 11].

Шелковые поверхности предлагают актив-
ные центры, которые способствуют минерали-
зации и/или связыванию биоактивных моле-
кул, которые способствуют регенерации ко-
стей. Здесь подчеркивается современное 
состояние шелковых биоматериалов в инжене-
рии костной ткани, охватывающее их широкое 
применение в качестве матриц клеточного кар-
каса для микронаносителей для доставки фак-
торов роста костей и терапевтических молекул 
к пораженным или поврежденным участкам 
для облегчения регенерации кости. В обзоре 
обосновывается, что выбор протеина шелка в 
качестве биоматериала обусловлен не только 
его природной полимерной природой, механи-
ческой прочностью, гибкостью и широким 
диа пазоном совместимости клеток, но и его 
способностью сдерживать рост гидроксиапати-
та (ГА), главного неорганического компонента 
костного минерального матрикса, в результате 
чего улучшается остеоинтеграция [1, 2, 14].

Применение в ортопедии для замещения 
костной ткани материалов с гидроксиапатитом 
известно уже давно. Это обусловлено биологи-
ческой совместимостью и активностью ГА к 
остеоинтеграции, так как ГА является анало-
гом минеральной составляющей костной тка-
ни. Большой интерес к гидроксиапатиту вы-
зван также его сходством по физико-химиче-
ским свойствам с минеральной составляющей 
костной ткани и высокой биологической актив-
ностью [5, 7, 17].

В настоящее время на российском рынке 
имеется ряд имплантатов как отечественного, 
так и импортного производства, для восстанов-

ления дефектов костной ткани, образовавших-
ся в результате травмы или операции. Эти им-
плантаты изготавливаются преимущественно 
из кальцийфосфатной керамики и стеклокера-
мических композитов. В качестве типичного 
примера материала и цен можно привести бло-
ки CROSS.BONE (Biotech International, Фран-
ция) размером 05 × 03 × 10 см до 15 × 30 × 35 см 
ценой от 190 до 1140 евро. Основа этих мате-
риалов — гидроксиапатит и β-трикальций фос-
фат.

Гранулированный материал BoneMedic-Dm 
(ЗАО «Арника», Россия) состоит из кораллово-
го кремнийсодержащего гидроксиапатита и 
β-трикальций фосфата стоимостью 2 490 руб. 
за 0,25 г (цены 2011 г). В то же время в литера-
туре сообщается о разработках заменителей 
костной ткани на основе полимеров и поли-
мерно-керамических композитов. Однако эти 
материалы пока не вышли из стадии экспери-
ментального использования и не поступили в 
широкую продажу.

В настоящее время процент осложнений и 
неудовлетворительных результатов лечения 
имеющимися у хирургов конструкциями оста-
ется на постоянно высоком уровне и составля-
ет в России по разным данным 2–37 % (в муни-
ципальных лечебных заведениях РФ — до 
50 %, среднеевропейский уровень — не более 
4 %) вследствие недостаточной биосовмести-
мости и прочности изделий, прежде всего на 
границе раздела «имплантат/биологическая 
ткань» [7, 12, 14, 16].

Несмотря на важность и необходимость 
разработок новых материалов на основе ги-
дроксиапатита и фосфата кальция для улучше-
ния ортопедических имплантатов, эти работы 
в основном остаются на исследовательском 
уровне. Кроме того, все еще актуальны иссле-
дования биодеградируемых полимеров, связан-
ных с их деградацией, а именно скоростью 
разрушения материала и токсичностью побоч-
ных продуктов. Стоит также отметить, что пер-
спективы использования материалов для заме-
щения костной ткани в медицине определяют-
ся их свойствами.

Разработанный нами материал для замеще-
ния костной ткани был изготовлен из трех ос-
новных компонентов. Значительную долю в со-
ставе материала составил гидроксиапатит, кото-
рый обладает сходством по физико-химическим 
свойствам с минеральной составляющей кост-
ной ткани человека и высокой биологической 
активностью, а также фиброина, обладающего 
уникальными химическими, биологическими и 
механическими свойствами [1, 2, 8].
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить ex vivo биологические свойства 
биодеградируемого материала на основе фи-
броина шелка для замещения костной ткани 
как потенциального материала для биоинжене-
рии костной ткани.

ЗАДАЧИ ИССЛЕДОВАНИЯ

1. Определить цитотоксичность образцов 
материала на жизнеспособность мононуклеар-
ных лейкоцитов периферической крови здоро-
вой собаки.

2. Оценить цитотоксичность в отношении 
лейкозных Т-лимфобластоподобных клеток че-
ловека линии T-cell leukemia 1301.

3. Изучить влияние образцов на остеоген-
ный потенциал стромальных стволовых кле-
ток, используя культуру мультипотентных ме-
зенхимальных стромальных клеток (ММСК), 
выделенных из жировой ткани собаки методом 
липоаспирации.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В экспериментах in vitro применяли 51 экс-
периментальный образец из разработанного 
нами биодеградируемого материала для заме-
щения костной ткани, полученного на основе 
β-формы фиброина, биологического гидрокси-
апатита, с добавлением фосфата магния, ги-
дрофосфата кальция и гидроокиси кальция, 
при соотношении компонентов, % мас.: гидрок-
сиапатит — 52–54, фосфат магния — 32–34, 
гидрофосфат кальция — 10–12, гидроокись 
кальция — 2–5 и связующего компонента — 
казеина в аммиачном растворе. В ходе иссле-
дования были изучены свойства материала в 
двух вариантах соотношения сухой массы к 
раствору казеина 1) 1:1; 2) 1:1,5.

Для тестирования цитотоксичности in vitro 
изучали влияние образцов материала на жиз-
неспособность мононуклеарных лейкоцитов 
периферической крови здоровой собаки, а так-
же их цитотоксичность в отношении лейкоз-
ных Т-лимфобластоподобных клеток человека 
линии T-cell leukemia 1301 (Sigma-Aldrich, 
США) (далее Т-клеток) [4, 5].

В качестве здоровых клеток-мишеней ис-
пользовали фракцию мононуклеарных лейко-
цитов крови из периферической крови собаки. 
Работа с животными была выполнена в соот-
ветствии с протоколами, утвержденными Ко-
митетом по уходу и использованию животных, 
и согласно декларации Всемирной медицин-

ской организации Хельсинки (2000). Взвесь 
мононуклеарных лейкоцитов культивировали в 
концентрации 3 × 106 нуклеаров/мл с культу-
ральной средой следующего состава: 100 % 
среды ДМЕМ/F12 (1:1), 10 мМ HEPES буфера 
и 280 мг/л L-глутамина [5].

Для изучения цитотоксичности по отноше-
нию к опухолевым клеткам Т-клетки в концен-
трации 1 × 104 кл/мл культивировали в течение 
24 часов при температуре 37 °С и 5 % СО2 с пи-
тательной средой в составе 90 % RPMI-1640, 
10 % инактивированной сыворотки крови эм-
брионов коров и 0,3 мг/мл L-глутамина. В ка-
честве контроля использовали клеточную 
взвесь без экспериментальных образцов. Затем 
клеточную взвесь центрифугировали и, заме-
нив надосадок 1 мл культуральной среды, ре-
суспендировали. Согласно рекомендациям ISO 
10993-5, жизнеспособность мононуклеаров 
крови оценивали по их способности не окра-
шиваться 0,4 % раствором трипанового синего, 
подсчет проводили в камере Горяева. Процент-
ное соотношение апоптоз/некроз определяли 
методом проточной цитофлуориметрии.

Для изучения влияния образцов на остео-
генный потенциал стромальных стволовых 
клеток использовали культуру ММСК, выде-
ленных из жировой ткани собаки методом липо-
аспирации [5, 6]. ММСК помещали в культу-
ральные планшеты (в концентрации 3 × 104 кле-
ток/лунку) в 1 мл среды (90 % среды DMEM/F12 
(1:1), 10 % сыворотки крови плодов коровы, 
50 мг/л гентамицина, 280 мг/л L-глутамина). В 
часть лунок помещали образцы исследуемого 
материала, затем добавляли культуральную 
среду. Количественное определение остеокаль-
цина в супернатантах на 14, 17, 21-е сутки 
культивирования осуществляли по стандарт-
ной схеме проведения иммуноферментного 
анализа с помощью тест-набора N-MID Остео-
кальцин, (Immunodiagnostic Systems LTD., 
United Kingdom). После 21 суток клетки, при-
липшие к пластику в лунках, окрашивали 2 % 
раствором красителя ализарин. Участки розо-
вого окрашивания, свидетельствующие об 
осаждении кальция (процессе минерализации), 
документировали с помощью программы ZEN 
2012 на микроскопе ZEISS Axio Observer A1.

Статистическая обработка данных осущест-
влялась с помощью программы «STATISTICA 
for Windows 10.0». Для оценки статистической 
значимости различий применяли параметриче-
ский t-критерий Стьюдента (Pt) или непараме-
трический критерий Манна-Уитни (PU). Разли-
чия считались статистически значимыми при 
уровне значимости р < 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Исследования биосовместимости in vitro 
новых материалов для клинической практики 
проводили в соответствии с международными 
и российскими стандартами. Потенциальную 
токсичность проверяли методом, рекомендо-
ванным ISO 10993-5, ГОСТ Р ИСО 10993-5, 
основанном на определении способности кле-
ток противостоять проницаемости мембран 
для витальных красителей (жизнеспособно-
сти) после прямого контакта с изделием и/или 
воздействия его вытяжек. Наиболее удобными 
для изучения цитотоксичности являются клет-
ки крови и иммунной системы, реагирующие 
на любое экстремальное воздействие [6]. И по-
этому мы изучали мононуклеарные лейкоциты 
крови, также принимающие активное участие 
в реакциях приживления/отторжения имплан-
татов [6, 9]. Для тестирования цитотоксично-
сти in vitro использовали 24 образца материала 
и изучали:

• влияние образцов материала на жизнеспо-
собность мононуклеарных лейкоцитов пе-

риферической крови здоровой собаки 
(12 образцов);

• цитотоксичность материала в отношении 
лейкозных Т-лимфобластоподобных кле-
ток человека линии T-cell leukemia 1301 
(Sigma-Aldrich, США) (далее Т-клеток) 
(12 образцов).

Согласно полученным результатам (табл. 1), 
процент выживших мононуклеарных лейкоци-
тов при добавлении образцов к клеточной су-
спензии оказался равным 100 % для варианта 
1 материала и 97 % для варианта 2 материала и 
статистически значимо не отличался от показа-
теля в контрольной культуре клеток.

Изучаемый нами материал в двух вариантах 
исполнения вызывал статистически значимое 
снижение (уровень значимости р < 0,05, 
табл. 2) жизнеспособности опухолевых клеток 
крови (лейкозных Т-лимфобластоподобных 
клеток человека линии T-cell leukemia 1301) в 
сравнении с клеточным контролем без образ-
цов. Гибель лейкозных Т-лимфобластоподоб-
ных клеток человека линии T-cell leukemia 
1301 усиливалась за счет процессов апоптоза, 

Таблица 1
Цитотоксичность (in vitro) тестируемых образцов после 24 часов сокультивирования с мононуклеарными 

лейкоцитами крови здоровой собаки
№ п/п Группа наблюдений Жизнеспособные мононуклеарные лейкоциты, %

1 Контроль токсичности (культура клеток без образ-
цов), n = 4

100
(100–100)*

2 Культура клеток в присутствии образцов материала 
(вариант 1), n = 4

100
(92–100)*

3 Культура клеток в присутствии образцов материала 
(вариант 2), n = 4

97
(81–100)*

Примечание: n — число исследованных проб; * — диапазон значений.

Таблица 2
Цитотоксичность (in vitro) тестируемых образцов после 24 часов сокультивирования с лейкозными 

Т-лимфобластоподобными клетками человека линии T-cell leukemia 1301

№ п/п Группа наблюдений

T-cell leukemia

жизнеспособные 
клетки, %

число погибших клеток, %

апоптоз некроз

1 Контроль токсичности (культура клеток без 
образцов), n = 4

82,3
(79,7–90,3)**

5,1
(4,5–6,0)**

13,0
(12,2–14,5)**

2 Культура клеток в присутствии образцов матери-
ала (вариант 1), n = 4

69,8*
(63,4–75,6)**

p  < 0,002

6,7*
(5,1–7,8)**

p  < 0,009

23,9*
(17–25,2)**

p  < 0,004

3 Культура клеток в присутствии образцов матери-
ала (вариант 2), n = 4 

75,4*
(70,2–81,2)**

p  < 0,01

5,8
(4,6–6,9)**

18,9*
(16,2–20,5)**

p  < 0,002

Примечание: n — число исследованных проб; * — статистически значимые различия с контролем, согласно U-крите-
рию Манна–Уитни; ** — диапазон значений.
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и более выраженно — за счет некроза. Причем 
материал, изготовленный в соотношении 1:1 
(сухая масса:раствор казеина), показал более 
выраженное снижение жизнеспособности лей-
козных Т-лимфобластоподобных клеток челове-
ка линии T-cell leukemia 1301. Полученные нами 
результаты согласуются с некоторыми литера-
турными ссылками о цитотоксичности аморф-
ных (растворимых) фосфатов кальция [7].

Способность материалов для замещения 
костной ткани воспроизводить клеточное и 
тканевое микроокружение является одной из 
важных характеристик таких материалов в 
биоинженерии биологических тканей. В каче-
стве молекулярного маркера остеогенной диф-
ференцировки MMСК принято использовать 
биохимические маркеры, поэтому мы опреде-
ляли остеокальцин — межклеточный белок, 
являющийся растворимым компонентом кост-
ного матрикса и выделяемый остеобласта-
ми [5, 18, 20].

Согласно данным таблицы 3, культивирова-
ние ММСК жировой ткани собаки в стандарт-
ной культуральной среде (без остеогенных до-
бавок; контроль) в присутствии образцов мате-
риала для замещения костной ткани не 
сопровождалось значительным увеличением 
уровня остеокальцина в изученные сроки экс-
перимента.

Таким образом, ММСК жировой ткани, 
взаи модействующие с исследуемыми образца-
ми материала, не отличались по уровню секре-
ции остеокальцина в сравнении с контролем.

Статистически значимое различие в уровне 
секреции остеокальцина на 14-е сутки были 
выявлены только в культуре клеток с материа-
лом, изготовленным в соотношении 1:1 (фи-
броин  +  кальцийфосфаты:раствор казеина), к 
концу периода наблюдений (21-е сутки) кон-

центрация остеокальцина не отличалась от та-
ковой в других группах наблюдения (табл. 2).

Следовательно, исследуемые образцы прак-
тически не влияют на способность ММСК се-
кретировать остеокальцин в стандартной куль-
туральной среде без остеогенных добавок.

При окраске клеток ализарином красным на 
21-е сутки исследования были выявлены участ-
ки культуры клеток с интенсивным красным 
окрашиванием. Поскольку ализарин красный 
имеет сродство к солям кальция, он дает проч-
ное окрашивание в участках минерализации, 
прежде всего за счет фосфатов кальция [5, 7] 
(рис. 1, б, в). В то же время, в группе контроля 
ММСК практически не окрашивались ализи-
рином (рис. 1, а).

Таким образом, разработанный нами матери-
ал для замещения костной ткани продемонстри-
ровал способность усиливать in vitro минерали-
зацию межклеточного матрикса. Возможно, это 
связано с его остеогенной активностью в отно-
шении стимулирования дифференцировки и со-
зревания ММСК в костные клетки, что ранее 
уже было показано в работах исследователей [6, 
18]. Остеогенная активность материала обус-
ловлена наличием в его составе биологического 
гидроксиапатита, с добавлением фосфата маг-
ния, гидрофосфата кальция и гидроокиси каль-
ция. Остеогенные свойства КФ материалов убе-
дительно доказаны в работах многочисленных 
исследователей [9, 21]. Биодеградация кальций-
фосфатов создает необходимую концентрацию 
ионов кальция и фосфора, являющихся промоу-
терами для остеобластов. В результате происхо-
дит стимуляция процессов пролиферации и 
дифференцировки остеогенных прекурсоров с 
трансформацией их в специализированные 
клетки и образованием новой костной ткани. Этот 
механизм основан на феномене структурно-

Таблица 3
Концентрация остеокальцина (нг/мл) в межклеточной среде культуры мультипотентных мезенхимальных 
стромальных клеток жировой ткани собаки (контроль роста) в различные сроки контакта с тестируемыми 

образцами, Me (Q1–Q3).

№ п/п Группа наблюдений
Концентрация остеокальцина, нг/мл

14-е сутки 17-е сутки 21-е сутки

1 Контроль (культура клеток без образцов), 
n = 9

0,91
(0,85–0,99)**

1,21
(0,98–1,32)**

1,33
(1,24–1,46)**

2 Культура клеток в присутствии образцов 
материала (вариант 1), n = 9

1,29*
(1,08–1,40)**

p  < 0,009

1,32
(1,19–1,49)**

1,39
(1,23–1,47)**

3 Культура клеток в присутствии образцов 
материала (вариант 2), n = 9

1,14
(0,98–1,23)**

1,22
(1,14–1,31)**

1,30
(1,18–1,38)**

Примечание: * — статистически значимые различия с группами 1 и 2, согласно U-критерию Манна–Уитни; n — ко-
личество исследованных образцов (лунок в планшете) в каждой группе; ** — диапазон значений.
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функционального соответствия неорганической/
органической составляющей костной ткани [9]. 
Минерализация межклеточного матрикса явля-
ется одной из основных функций остеоблас тов 
[7, 17].

Благодаря наличию в составе материала 
кальцийфосфатов он может выступать для 
ММСК в качестве источника кальция, фосфо-
ра и фосфатов кальция, которые, в свою оче-
редь, вызывают активацию остеобластов, спо-
собствуют их пролиферации [3, 19]. Именно 
растворение фосфатов кальция является важ-
ным компонентом усиления их остеогенных 
свойств.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, полученные результаты 
свидетельствуют о том, что разработанный 
нами материал для замещения костной ткани 
способствует ex vivo минерализации межкле-
точного матрикса в культуре ММСК жировой 
ткани. При 24-часовом in vitro контакте мате-
риал способствует гибели лейкозных Т-клеток 
линии T-cell leukemia 1301, при этом не оказы-
вая влияния на жизнеспособность мононукле-
арных лейкоцитов.

Разработанный нами материал, благодаря 
его способности снижать жизнеспособность 
опухолевых клеток, может иметь значение при 
выборе материалов для остеосинтеза перело-
мов у больных, страдающих гемобластозами, 
так как главная стратегия (иммуно)биотерапии 
лейкемии связана с индукцией апоптоза лей-
козных клеток [6].
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