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Äëÿ ýôôåêòèâíîé ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé íåéðîðåãåíåðà-
öèè ïðåäñòàâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé ðåêîíñòðóêöèÿ òêàíåâîãî
ìàòðèêñà â ïîòåíöèàëüíîì ïðîñòðàíñòâå ðîñòà àêñîíîâ [1].
Ýòîò ïîäõîä àêòèâíî ðàçðàáàòûâàåòñÿ êàê äëÿ ÖÍÑ [2, 3],
òàê è äëÿ ïåðèôåðè÷åñêîãî íåðâà [4]. Äëÿ ïîäîáíûõ çàäà÷
íàèáîëåå èññëåäîâàíû ïðèðîäíûå áèîìàòåðèàëû, òàêèå êàê
êîëëàãåí [5], ôèáðèí [6, 7], ôèáðîíåêòèí [8]. Â ïîñëåäíåå
âðåìÿ îñîáîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ ãèäðîãåëåâûì ìàòðèêñàì
íà îñíîâå ñèíòåòè÷åñêèõ áèîñîâìåñòèìûõ è áèîäåãðàäè-
ðóåìûõ ìàòåðèàëîâ, òàêèõ êàê ïîëèýôèðû ïîëèëàêòèä-êî-
ãëèêîëèä [9], ïîëèìåòàêðèëàòû [10, 11] è äð. Ïîèñê ñèíòå-
òè÷åñêèõ áèîìàòåðèàëîâ äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïðîöåññà
íåéðîðåãåíåðàöèè àêòèâíî ïðîäîëæàåòñÿ. Ê ïîäîáíûì

ìàòåðèàëàì ñòàëè ïðåäúÿâëÿòü äîïîëíèòåëüíûå òðåáîâàíèÿ.
Äëÿ áîëåå ýôôåêòèâíîé íåéðîïðîòåêöèè è ñòèìóëèðîâàíèÿ
ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí èìïëàíòèðóåìûé áèîìàòðèêñ
íà îñíîâå ñèíòåòè÷åñêèõ áèîìàòåðèàëîâ äîëæåí ñî÷åòàòüñÿ
ñ íåéðîòðîôè÷åñêèìè ôàêòîðàìè [12, 13], ôàðìàêîëîãè-
÷åñêèìè íåéðîïðîòåêòîðàìè è ñòèìóëÿòîðàìè íåéðîðåãå-
íåðàöèè [14, 15].

Â ðàáîòå ïðîâåäåíà îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ïîñòòðàâìà-
òè÷åñêîé ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí â ïåðèôåðè÷åñêîì
íåðâå è ñïèííîì ìîçãå â óñëîâèÿõ èìïëàíòàöèè â ðàçðûâ
íåðâíîé òêàíè ãèäðîãåëÿ íà îñíîâå áèîñîâìåñòèìûõ êàð-
áîìåðîâ � ïîëèàêðèëîâîé êèñëîòû (ÏÀÊ) è Carbopol®
971P NF.
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Ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñíîâå áèîñîâìåñòèìûõ
êàðáîìåðîâ äëÿ âîñïîëíåíèÿ äåôåêòîâ íåðâíîé òêàíè

Íà ìîäåëÿõ ôîðìèðîâàíèÿ äèàñòàçà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû è
ïîñëåäóþùåãî åãî ïðåîäîëåíèÿ ïðè ïîìîùè êîíäóèòà íåðâà, à òàêæå
ïîëíîé ïåðåðåçêè ñïèííîãî ìîçãà ìûøè íà óðîâíå Ò9 èññëåäîâàíî
âëèÿíèå ãèäðîãåëåâîãî ìàòðèêñà èç ñèíòåòè÷åñêèõ áèîñîâìåñòèìûõ
ìàòåðèàëîâ íà ýôôåêòèâíîñòü ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí. Ìàò-
ðèêñ íà îñíîâå ïîëèàêðèëîâîé êèñëîòû (ÏÀÊ) ïîääåðæèâàåò âîññòà-
íîâëåíèå äâèãàòåëüíîé ôóíêöèè ñåäàëèùíîãî íåðâà. Ê 30 ñóòêàì ýê-
ñïåðèìåíòà ïîñòòðàâìàòè÷åñêîå âûæèâàíèå íåéðîíîâ ñïèíàëüíîãî
ãàíãëèÿ L5, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ïóñòàÿ òðóáêà), óâåëè÷èâàåòñÿ
â ñëó÷àå ïðèìåíåíèÿ Carbopol® 971P NF íà 12,3%, à ïðè ââåäåíèè â
òðóáêó ÏÀÊ � íà 20,2%. Ê ýòîìó ñðîêó â ãðóïïå ñ ÏÀÊ êîëè÷åñòâî ñðåä-
íèõ íåéðîíîâ íà 10,8% áîëüøå, ÷åì â ãðóïïå ñ Carbopol. Ïðè ýòîì êî-
ëè÷åñòâî ðåãåíåðèðóþùèõ ìèåëèíîâûõ âîëîêîí â ãðóïïå ñ ÏÀÊ íà
10,3% ïðåâûøàåò èõ êîëè÷åñòâî â ãðóïïå ñ Carbopol. Ââåäåíèå çàïà-
òåíòîâàííîé êîìïîçèöèè M4 èç àìèíîêèñëîò è ìèêðîýëåìåíòîâ â
ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñíîâå ÏÀÊ èëè Carbopol èçìåíÿåò õàðàê-
òåð åãî âëèÿíèÿ íà âîññòàíîâëåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè êîæè êîíå÷íî-
ñòè â ïîëüçó Carbopol è íå âëèÿåò íà âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíîé
ôóíêöèè. Âêëþ÷åíèå êîìïîçèöèè Ì4 â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñ-
íîâå ÏÀÊ èëè Carbopol â îäèíàêîâîé ìåðå ïîääåðæèâàåò âûæèâàíèå
áîëüøèõ íåéðîíîâ è íå âëèÿåò íà êîëè÷åñòâî âûæèâàþùèõ íåéðîíîâ
äðóãèõ ïîïóëÿöèé â ñïèíàëüíîì ãàíãëèè. Â ïðèñóòñòâèè Ì4 ÏÀÊ áîëåå
ýôôåêòèâíî ñòèìóëèðóåò ðåãåíåðàöèþ ìèåëèíîâûõ âîëîêîí, ÷åì
Carbopol. Ââåäåíèå â ðàçðûâ ñïèííîãî ìîçãà ìûøè Carbopol ñ êîì-
ïîçèöèåé Ì4 óëó÷øàåò âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíîé ôóíêöèè. Ïî-
ëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ñèíòåòè÷åñêèå
áèîñîâìåñòèìûå ìàòåðèàëû ÏÀÊ è Carbopol ïî-ðàçíîìó âëèÿþò íà
ðåãåíåðàöèþ íåðâíûõ âîëîêîí â öåíòðàëüíîé è ïåðèôåðè÷åñêîé íå-
ðâíîé ñèñòåìå. Îíè ìîãóò íàéòè ïðèìåíåíèÿ äëÿ óëó÷øåíèÿ ðåçóëü-
òàòîâ ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé ðåãåíåðàöèè ïåðèôåðè÷åñêîãî íåðâà è
ñïèííîãî ìîçãà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðåãåíåðàöèÿ íåðâà, ñïèííîé ìîçã, ãèäðî-
ãåëåâûé ìàòðèêñ.�

Short-term effects of biocompatible materials were examined on
functional posttraumatic recovery of rat sciatic nerve and mice spinal
cord. Transected nerve regeneration across 5 mm gaps within silicone
tubes filled with synthetic hydrogels of sodium salts of 2%polyacrylic
acid (PAA) or 1,8% Carbopol® 971P NF or 8% sodium salt of
carboxymethylcellulose were investigated. Functional recovery was
assessed using the sciatic functional index until 30 days after nerve
injury. Supportive influence of PAA was shown on motor and sensory
function recovery of nerve. At the 30th the survival of L5 DRG neurons
increased in group with Carbopol by 12,3%, in case of PAA by 20,2%
to compare with negative control group (plain tube without matrix). By
day 30 after the operation the number of middle size neurons in group
with PAA exceeds by 10,8% in comparison with Carbopol group. In
these conditions the number of myelinated fibers exceeded by 10,3%.
Addition of patented composition M4 consisting of amino acids and
microelements to the PAA or Carbopol hydrogels improved the sensory
reactions from the hind paw skin. On the model of complete transection
of mice spinal cord at T9 it has been shown increase of locomotor repair
assessed in Basso, Beathie, Bresnahan (1995) open field rating scale
under the influence of mixture of Carbopol and M4 composition. The
received results testify that synthetic biocompatible materials PAA and
Carbopol differently influence regeneration in the central and peripheral
nervous system. Thus, investigated scaffolds as suitable conduit could
be useful for improving regeneration of the peripheral nerve or spinal
cord after an injury.

Key words: nerve regeneration, spinal cord, hydrogel.
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ÏÀÊ îáðàçóåò âûñîêîâÿçêèå, êðèñòàëëè÷åñêèå ãèäðîãåëè
[16], êîòîðûå õîðîøî ñî÷åòàþòñÿ ñ ëåêàðñòâåííûìè, ôèçèî-
ëîãè÷åñêè àêòèâíûìè âåùåñòâàìè è ôåðìåíòàìè [17]. Êàð-
áîìåðû Carbopol ÿâëÿþòñÿ ïîëèìåðàìè àêðèëîâîé êèñëîòû,
ñøèòîé ñ àëèëüíûìè ýôèðàìè ïåíòàýðèòðèòîëà èëè äèâèíèë-
ãëèêîëÿ, îáðàçóþò ãåëåâóþ ìàòðèöó, îáåñïå÷èâàþùóþ ïðîëîí-
ãàöèþ äåéñòâèÿ àêòèâíûõ ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñóáñòàíöèé [18],
è ïðåâîñõîäÿò ÷àñòî èñïîëüçóåìûé äëÿ ýòîé öåëè ïîëèìåð �
íàòðèåâóþ ñîëü êàðáîêñèìåòèëöåëëþëîçû (ÊÌÖ) [18].

Â ðàáîòå ïðîâåäåíî ñðàâíåíèå ýôôåêòèâíîñòè ðåãåíå-
ðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí ïðè èñïîëüçîâàíèè ýòèõ áèîìàòå-
ðèàëîâ è ÊÌÖ, ïîëîæèòåëüíî çàðåêîìåíäîâàâøåé ñåáÿ êàê
ïîääåðæèâàþùàÿ ñðåäà äëÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ íåéðîïðî-
òåêòîðîâ è ñòèìóëÿòîðîâ ðåãåíåðàöèè ïåðèôåðè÷åñêîãî
íåðâà [19, 20].

Â ýêñïåðèìåíòå è êëèíèêå íà ñåãîäíÿøíèé äåíü îñòàåòñÿ
ïðàêòè÷åñêè íåðåàëèçîâàííûì ïîäõîä ñ ëîêàëüíûì ïðèìå-
íåíèåì ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ íåéðîïðîòåêòîðîâ è ñòèìóëÿòî-
ðîâ ðîñòà íåðâíûõ âîëîêîí, ïîäâîäèìûõ ê ìåñòó ïîâðåæäåíèÿ
íåðâíîé òêàíè. Ìåæäó òåì, íàøè ïðåäûäóùèå èññëåäîâà-
íèÿ ñ ïðèöåëüíîé äîñòàâêîé ê øâàííîâñêèì êëåòêàì, ðàñ-
ïîëîæåííûì â îáëàñòè òðàâìû íåðâíûõ ïðîâîäíèêîâ, ôàðìà-
êîëîãè÷åñêîãî ñòèìóëÿòîðà ðåãåíåðàöèè íåðâà êñèìåäîíà
óêàçûâàþò íà ïåðñïåêòèâíîñòü ïîäîáíîãî ïîäõîäà [19].
Â êà÷åñòâå îòäåëüíîé çàäà÷è â ðàáîòå èññëåäîâàíî âëèÿ-
íèå êîìïîçèöèè àìèíîêèñëîò è ìèêðîýëåìåíòîâ (M4), ââå-
äåííîé â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñíîâå ÏÀÊ èëè Carbopol.
Êîìïîçèöèÿ M4 âêëþ÷àåò äåñÿòü ïðèðîäíûõ àìèíîêèñëîò
(âàëèí, ëåéöèí, èçîëåéöèí, ôåíèëàëàíèí, òðèïòîôàí, ìåòè-
îíèí, ëèçèí, ñåðèí, ãèñòèäèí è ãëóòàìèíîâàÿ êèñëîòà) è ðÿä
ìèêðîýëåìåíòîâ (ìåäü (II), ìàðãàíåö (II), êîáàëüò (II), êàëüöèé
(II), ëèòèé (I)), ÿâëÿåòñÿ ìàëîòîêñè÷íîé è çàïàòåíòîâàíà íà
ïðåäìåò âîçìîæíîãî ïðèìåíåíèÿ â ìåäèöèíå [21]. Øèðî-
êèé ñïåêòð áèîëîãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ êîìïîçèöèé àìèíîêèñ-
ëîò è îëèãîïåïòèäîâ ñ ìèêðîýëåìåíòàìè [21, 22] äà¸ò îñíî-
âàíèå ïîëàãàòü, ÷òî èõ ñèñòåìíîå âîçäåéñòâèå íà îðãàíèçì
îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç ÖÍÑ â òåñíîé âçàèìîñâÿçè ñ èììóí-
íîé ñèñòåìîé. Ýòà ïðîáëåìà èíòåíñèâíî ðàçðàáàòûâàåòñÿ
â îòíîøåíèè íåéðîïåïòèäîâ [23], íî íå àìèíîêèñëîò ñàìèõ
ïî ñåáå.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Ýêñïåðèìåíòû íà ñåäàëèùíîì íåðâå ïðîâåäåíû íà áå-

ëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñàõ-ñàìöàõ âåñîì 150�200 ã (n = 32).
Äëÿ îïûòîâ ñî ñïèííûì ìîçãîì èñïîëüçîâàëè áåëûõ áåñïî-
ðîäíûõ ìûøåé-ñàìîê âåñîì 30�50 ã (n=27). Æèâîòíûõ
ñîäåðæàëè â ïëàñòìàññîâûõ êëåòêàõ ïðè òåìïåðàòóðå 18�
20°C ñî ñâîáîäíûì äîñòóïîì ê âîäå è ïèùå.

Òóáóëÿöèÿ ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû. Ó æèâîòíûõ ïîä
óðåòàíîâûì íàðêîçîì (600 ìã/êã, âíóòðèáðþøèííî) â ëå-
âîì ñåäàëèùíîì íåðâå íà óðîâíå ñåðåäèíû áåäðà ôîðìèðî-
âàëè äèàñòàç äëèíîé 5 ìì. Öåíòðàëüíûé è ïåðèôåðè÷åñêèé
êîíöû íåðâà ñîåäèíÿëè ñèëèêîíîâîé òðóáêîé (ÍÈÈÐÏ, Ðîñ-
ñèÿ) äëèíîé 7 ìì è âíóòðåííèì äèàìåòðîì 2,2 ìì. Òðóáêó
ôèêñèðîâàëè ïðè ïîìîùè ÷åòûðåõ ýïèíåâðàëüíûõ øâîâ
ìîíîíèòüþ 8.0 ñ àòðàâìàòè÷åñêîé èãëîé (Öåëèòà, Ðîññèÿ).
Íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä ôèêñàöèåé â òðóáêó ââîäèëè ãåëå-
âûé ìàòðèêñ íà îñíîâå íàòðèåâîé ñîëè 1,8% Carbopol®
971P NF (Noveon), íàòðèåâîé ñîëè 2% ÏÀÊ (Aldrich, ì.â.
3000000) èëè 8% íàòðèåâîé ñîëè ÊÌÖ (Pierre Fabre).
Çíà÷åíèÿ ðÍ äëÿ ãèäðîãåëåé Carbopol è ÏÀÊ ïîääåðæèâàëè
â ïðåäåëàõ ðÍ 6,3�7,3 ïóò¸ì äîáàâëåíèÿ ê ðàñòâîðàì íà-
áóõøèõ ïîëèìåðîâ ãèäðîêñèäà íàòðèÿ (Sigma), êîíòðîëü ðÍ
îñóùåñòâëÿëè íà ðÍ-ìåòðå Thermo Orion 420A+. Ó æèâîò-
íûõ îïûòíûõ ãðóïï â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñíîâå ÏÀÊ
èëè Carbopol ââîäèëè êîìïîçèöèþ àìèíîêèñëîò è ìèêðî-
ýëåìåíòîâ M4 ñ îáùèì ñîäåðæàíèåì àìèíîêèñëîò 9%.

Ïåðâûì êîíòðîëåì ñëóæèëè æèâîòíûå ñ ââåäåíèåì â òðóáêó
òîëüêî ÏÀÊ èëè Carbopol áåç êîìïîçèöèè Ì4. Âî âòîðîé êîí-
òðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûå áûëè ïðîîïåðèðîâàíû â òåõ æå
óñëîâèÿõ, íî òóáóëÿöèþ íåðâà ïðîâîäèëè ïðè ïîìîùè ïóñòîé
òðóáêè.

Î âîññòàíîâëåíèè ôóíêöèè äâèãàòåëüíûõ íåðâíûõ âî-
ëîêîí ñóäèëè ïî ôóíêöèîíàëüíîìó èíäåêñó ñåäàëèùíîãî
íåðâà [24]. Âîññòàíîâëåíèå ôóíêöèè àôôåðåíòíûõ íåðâíûõ
âîëîêîí îïðåäåëÿëè, òåñòèðóÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü êîæè êîíå÷-
íîñòè [25]. Ôóíêöèîíàëüíûå òåñòû âî âñåõ ãðóïïàõ ïðîâîäèëè
íà 2, 7, 11, 14, 18, 21, 25 è 28-å ñóò. ïîñëå îïåðàöèè. Äîñ-
òîâåðíîñòü ðàçëè÷èé îöåíèâàëè ïî Ñòüþäåíòó.

×åðåç 30 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè ïîä óðåòàíîâûì íàðêî-
çîì (600 ìã/êã) ïîñëå ëàìèíýêòîìèè âûäåëÿëè ñïèíàëüíûå
ãàíãëèè L5 íà ñòîðîíå îïåðàöèè, ôèêñèðîâàëè â 10% íåéò-
ðàëüíîì ôîðìàëèíå, îáåçâîæèâàëè è çàêëþ÷àëè â ïàðàôèí
ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Îäíîâðåìåííî çàáèðàëè 5 ìì
ôðàãìåíò ïåðèôåðè÷åñêîãî îòðåçêà íåðâà äèñòàëüíåå ìåñòà
òðàâìû, ôèêñèðîâàëè â 2,5% ãëóòàðàëüäåãèäå è 2% ðàñòâîðå
÷åòûðåõîêèñè îñìèÿ è çàëèâàëè â ýïîí-àðàëäèò. Ïîëóòîíêèå
ñðåçû, îêðàøåííûå ìåòèëåíîâûì ñèíèì, èñïîëüçîâàëè äëÿ
ïîäñ÷åòà êîëè÷åñòâà ìèåëèíîâûõ âîëîêîí. Íà ïàðàôèíîâûõ
ñðåçàõ ñïèíàëüíîãî ãàíãëèÿ òîëùèíîé 7 ìêì ïîäñ÷èòûâàëè
êîëè÷åñòâî âûæèâàþùèõ íåéðîíîâ [26]. Îöåíèâàëè êîëè-
÷åñòâî ìàëûõ (< 30 ìêì2), ñðåäíèõ (30�50 ìêì2) è áîëüøèõ
(> 50 ìêì2) íåéðîíîâ ñ âèäèìûìè ÿäðûøêàìè [26, 27].

Ó ìûøåé ïîä óðåòàíîâûì íàðêîçîì (600 ìã/êã, âíóòðè-
áðþøèííî) ïîñëå ëàìèíýêòîìèè ïðîèçâîäèëè ïîëíóþ ïåðå-
ðåçêó ñïèííîãî ìîçãà íà óðîâíå T9. Æèâîòíûì îïûòíîé
ãðóïïû â ðàçðûâ ñïèííîãî ìîçãà ââîäèëè ãåëü íà îñíîâå ÏÀÊ
èëè Carbopol â êîëè÷åñòâå 0,0036�0,0040 ã, ñîäåðæàùèé
êîìïîçèöèþ M4. Êîíòðîëåì ñëóæèëè æèâîòíûå áåç ââåäåíèÿ
â ðàçðûâ ñïèííîãî ìîçãà ãèäðîãåëåâîãî ìàòðèêñà, à òàêæå
ìûøè, êîòîðûì â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íå ââîäèëè êîìïî-
çèöèþ Ì4. Â òå÷åíèå ïÿòè äíåé ïîñëå îïåðàöèè æèâîòíûå
ïîëó÷àëè 1% ðàñòâîð öåôàçîëèíà (6 ìã/êã) äëÿ ïðåäîòâðà-
ùåíèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé. Åæåäíåâíî ïðèíó-
äèòåëüíî îïîðîæíÿëè ìî÷åâîé ïóçûðü. Âîññòàíîâëåíèå ëî-
êîìîòîðíîé ôóíêöèè îöåíèâàëè ïðè ïîìîùè òåñòà â îòêðûòîì
ïîëå [28] íà 2, 7, 11, 14, 18, 21, 25 è 28-å ñóò. ïîñëå îïåðà-
öèè. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ìåòî-
äîì ANOVA, à òàêæå ñ èñïîëüçîâàíèåì íåïàðàìåòðè÷åñêîãî
êðèòåðèÿ Ìàííà-Óèòíè.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Âî âñåõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ ñ òóáóëÿöèåé ôóíê-

öèîíàëüíûé èíäåêñ ñåäàëèùíîãî íåðâà âîçðàñòàåò ê 7-ì
ñóò. ïîñëå îïåðàöèè. Â ãðóïïå æèâîòíûõ ñ ââåäåíèåì â òðóáêó
ãèäðîãåëåâîãî ìàòðèêñà íà îñíîâå ÏÀÊ ýòîò ïîêàçàòåëü, ïî
ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè èç ãðóïïû ñ ïóñòîé òðóáêîé óâåëè-
÷èâàåòñÿ íà 21, 25 è 28-è ñóò. ïîñëå îïåðàöèè ñîîòâåòñòâåííî
íà 25,1%, 20,4% è 20,9% (P < 0,05). Íà 21 ñóò. ïîñëå îïåðà-
öèè ôóíêöèîíàëüíûé èíäåêñ ñåäàëèùíîãî íåðâà â ãðóïïå
æèâîòíûõ ñ ÏÀÊ íà 27,2% áîëüøå (P < 0,05), ÷åì ó æèâîòíûõ
ñ ÊÌÖ. Carbopol è ÊÌÖ íå âëèÿëè íà âîññòàíîâëåíèå äâè-
ãàòåëüíîé ôóíêöèè íåðâà.

Ðàçëè÷èÿ ïî ïîêàçàòåëþ âîññòàíîâëåíèÿ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòè êîæè êîíå÷íîñòè â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì (ãðóïïà ñ
ïóñòîé òðóáêîé) çàðåãèñòðèðîâàíû òîëüêî â ñëó÷àå ñ ÏÀÊ.
Ïðè ýòîì äàííûé ïîêàçàòåëü íà ñðîêàõ 11, 14, 18 è 28 ñóò.
âîçðàñòàåò ñîîòâåòñòâåííî íà 17,3%, 18,7%, 11,2% è 13%
(P < 0,05). Â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïå ñ ÏÀÊ íà 21, 25 è
28-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè çàðåãèñòðèðîâàíî óâåëè÷åíèå ïî-
êàçàòåëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîé ôóíêöèè íåðâà
ñîîòâåòñòâåííî íà 30,1%, 40,1%, 40,2% (P<0,05), ïî
ñðàâíåíèþ ñ îäíîèìåííûì ïîêàçàòåëÿìè ó æèâîòíûõ â ãðóïïå
ñ Carbopol.
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Àíàëèç ôóíêöèîíàëüíûõ òåñòîâ ñâèäåòåëüñòâóåò, âî-
ïåðâûõ, î òîì, ÷òî âêëþ÷åíèå â ñîñòàâ êîíäóèòà íåðâà ãèä-
ðîãåëåâîãî ìàòðèêñà îêàçûâàåò ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà
ðîñò íåðâíûõ âîëîêîí. Âî-âòîðûõ, èç ïðîòåñòèðîâàííûõ
áèîñîâìåñòèìûõ ìàòåðèàëîâ ïî êðèòåðèÿì âîññòàíîâëåíèÿ
äâèãàòåëüíîé è ÷óâñòâèòåëüíîé ôóíêöèè áîëåå ýôôåêòèâ-
íûì îêàçàëñÿ ìàòðèêñ íà îñíîâå ÏÀÊ.

Ãåëåâûé ìàòðèêñ íà îñíîâå Carbopol è ÏÀÊ (â áîëüøåé
ñòåïåíè)  îêàçûâàåò íåéðîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå â îòíî-
øåíèè ÷óâñòâèòåëüíûõ íåéðîíîâ. Ïîñòòðàâìàòè÷åñêîå âûæè-
âàíèå ýòèõ íåéðîíîâ â ñïèíàëüíîì ãàíãëèè L5, ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëåì (ïóñòàÿ òðóáêà), óâåëè÷èâàåòñÿ íà 12,3%
(P < 0,05), â ñëó÷àå ââåäåíèÿ â òðóáêó Carbopol, à ïðè ââåäå-
íèè ÏÀÊ � íà 20,2% (P < 0,05), ðàçëè÷èé â ñðàâíåíèè ñ ÊÌÖ
çàðåãèñòðèðîâàíî íå áûëî.

Êîëè÷åñòâî âûæèâàþùèõ ïîñëå òðàâìû íåðâà áîëüøèõ
íåéðîíîâ â ãðóïïå ñ ÏÀÊ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ

ñ ïëàñòèêîé íåðâà ïðè ïîìîùè ïóñòîé òðóáêè, óâåëè÷èâàåòñÿ
íà 9,4% (P<0,05). Ðàçëè÷èÿ â êîëè÷åñòâå áîëüøèõ íåéðî-
íîâ ïðè ôîðìèðîâàíèè êîíäóèòà íåðâà ñ Carbopol èëè ÊÌÖ
íå âûÿâëåíû. Êîëè÷åñòâî ñðåäíèõ íåéðîíîâ ïðè ââåäåíèè â
òðóáêó ãåëÿ íà îñíîâå Carbopol è ÏÀÊ ïðåâûøàåò äàííûé
ïîêàçàòåëü ó æèâîòíûõ ñ ïëàñòèêîé íåðâà ïóñòîé òðóáêîé
ñîîòâåòñòâåííî íà 22,2% (P < 0,05) è 29,7% (P < 0,05).
Ðàçëè÷èÿ ïðè ñðàâíåíèè ãðóïï ñ ÊÌÖ íå çàðåãèñòðèðî-
âàíû. Êîëè÷åñòâî ñðåäíèõ íåéðîíîâ â ãðóïïå ÏÀÊ íà
10,8% (P < 0,05) ïðåâûøàåò êîëè÷åñòâî ýòèõ íåéðîíîâ ó
æèâîòíûõ ñ ñîäåðæàíèåì â òðóáêå Carbopol. Ðàçëè÷èÿ â êî-
ëè÷åñòâå ìàëûõ íåéðîíîâ íå çàðåãèñòðèðîâàíû.

Êîëè÷åñòâî ìèåëèíîâûõ âîëîêîí ê 30 ñóòêàì, â ãðóïïàõ
(ÏÀÊ, Carbopol è ÊÌÖ) íå îòëè÷àåòñÿ îò êîíòðîëÿ (ïóñòàÿ
òðóáêà). Ïðè ýòîì êîëè÷åñòâî ðåãåíåðèðóþùèõ ìèåëèíîâûõ
âîëîêîí â ãðóïïå ñ ÏÀÊ íà 10,3% (P < 0,05) ïðåâûøàåò èõ
êîëè÷åñòâî â ãðóïïå ñ Carbopol.

Ðèñ. 1. Ôóíêöèîíàëüíûé èíäåêñ ñåäàëèùíîãî íåðâà ïîñëå
åãî ïåðåðåçêè è ôîðìèðîâàíèÿ êîíäóèòà ñ ãèäðîãåëåâûì
ìàòðèêñîì. Ïî îñè îðäèíàò � çíà÷åíèÿ ôóíêöèîíàëüíîãî
èíäåêñà: * � P < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëåé îïûòíûõ
ãðóïï è ãðóïïû æèâîòíûõ ñ ïóñòîé òðóáêîé (êîíòðîëü);
× � P < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ÏÀÊ è ÊÌÖ
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ôóíêöèè êîæè ïîñëå ïåðåðåçêè ñåäàëèùíîãî íåðâà
è ôîðìèðîâàíèÿ êîíäóèòà ñ ãèäðîãåëåâûì ìàòðèêñîì.
Ïî îñè îðäèíàò � çíà÷åíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîé ôóíêöèè
â îòíîñèòåëüíûõ åäèíèöàõ: * � P < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè
ïîêàçàòåëåé îïûòíûõ ãðóïï è ãðóïïû æèâîòíûõ ñ ïóñòîé
òðóáêîé (êîíòðîëü); × � P < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ÏÀÊ
è Carbopol
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Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå íåéðîíîâ ïî ïîïóëÿöèÿì
â ñïèíàëüíîì ãàíãëèè L5 ê 30 ñóòêàì ïîñëå ïåðåðåçêè
ñåäàëèùíîãî íåðâà è ôîðìèðîâàíèÿ êîíäóèòà
ñ ãèäðîãåëåâûì ìàòðèêñîì. ×åðíûå îáëàñòè � áîëüøèå
íåéðîíû, ñåðûå � ñðåäíèå íåéðîíû, áåëûå � ìàëûå
íåéðîíû. Ïî îñè îðäèíàò � îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî
íåéðîíîâ: * � Ð < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëåé
ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ ñ ïóñòîé òðóáêîé
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Ðèñ. 4. Êîëè÷åñòâî ìèåëèíîâûõ âîëîêîí
â ïåðèôåðè÷åñêîì îòðåçêå íåðâà íà 30 ñóòêè ïîñëå
òóáóëÿöèè íåðâà ñ ãèäðîãåëåâûì ìàòðèêñîì.
Ïî îñè îðäèíàò � êîëè÷åñòâî ìèåëèíîâûõ âîëîêîí:
 * � Ð < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ÏÀÊ è Carbopol;
** � Ð < 0,05 ïðè ñðàâíåíèè ÏÀÊ+M4 è Carbopol+M4
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Ââåäåíèå êîìïîçèöèè Ì4 â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà
îñíîâå ÏÀÊ èëè Carbopol íå èçìåíÿåò ïîêàçàòåëü äâèãà-
òåëüíîé ôóíêöèè ñåäàëèùíîãî íåðâà, îäíàêî ïðè ýòîì óëó÷-
øàåòñÿ ïîêàçàòåëü âîññòàíîâëåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè êîæè
êîíå÷íîñòè â ñëó÷àå èñïîëüçîâàíèÿ Carbopol. Íà 21, 25 è
28-å ñóò. ïîñëå òóáóëÿöèè ñåäàëèùíîãî íåðâà äàííûé ïî-
êàçàòåëü â ãðóïïå ñ Carbopol+M4 óâåëè÷èâàåòñÿ ñîîòâåò-
ñòâåííî íà 21,7%, 15,6% è 14,9% (P < 0,05), ïî ñðàâíåíèþ
ñ êîíòðîëåì (ìàòðèêñ íà îñíîâå Carbopol áåç êîìïîçèöèè).

Ââåäåíèå êîìïîçèöèè M4 â ãèäðîãåëåâûé ìàòðèêñ íà
îñíîâå ÏÀÊ íå îêàçûâàåò ïîëîæèòåëüíîãî âëèÿíèÿ íà âîñ-
ñòàíîâëåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè. Ïðàêòè÷åñêè íà âñåõ ñðîêàõ
òåñòèðîâàíèÿ ÏÀÊ áåç äîáàâëåíèÿ êîìïîçèöèè Ì4 â áîëü-
øåé ìåðå ïîääåðæèâàåò âîññòàíîâëåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè
íåðâà, ÷åì ÏÀÊ+Ì4 (â ñðåäíåì íà 36,6%, P < 0,05).

Ïîñëå òðàâìû íåðâà êîëè÷åñòâî âûæèâàþùèõ áîëüøèõ
íåéðîíîâ â ãðóïïå Carbopol+M4 óâåëè÷èâàåòñÿ íà 13,8%
(P < 0,05), ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (Carbopol), è íà 14,2%
(P < 0,05) â ãðóïïå ñ ÏÀÊ+M4, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(ÏÀÊ). Ïî êðèòåðèþ ïîñòòðàâìàòè÷åñêîãî âûæèâàíèÿ ýòèõ
íåéðîíîâ ÏÀÊ íà 14,9% (P < 0,05) áîëåå ýôôåêòèâåí, ÷åì
Carbopol. Êîìïîçèöèÿ Ì4, ââåäåííàÿ â ñîñòàâ ãèäðîãåëåé,
íå îêàçûâàåò âëèÿíèÿ íà êîëè÷åñòâî ñðåäíèõ íåéðîíîâ. Êî-
ëè÷åñòâî ìàëûõ íåéðîíîâ â ãðóïïå ñ ÏÀÊ íà 15,8% (P < 0,05)
áîëüøå ïî ñðàâíåíèþ ñ ÏÀÊ+M4.

Ïîäñ÷åò ìèåëèíîâûõ âîëîêîí â ïåðèôåðè÷åñêîì îòðåç-
êå íåðâà êðûñû ïîêàçûâàåò áîëåå ýôôåêòèâíîå âëèÿíèå
êîìïîçèöèè â ñëó÷àå ïðèìåíåíèÿ ÏÀÊ. Òàê, â ãðóïïå
ÏÀÊ+M4 äàííûé ïîêàçàòåëü íà 8,6% (P < 0,05) áîëüøå, ÷åì
â ãðóïïå Carbopol+M4.

Ó ìûøåé ïîñëå ïîëíîé ïåðåðåçêè ñïèííîãî ìîçãà íà
óðîâíå Ò9 âîññòàíîâëåíèå ëîêîìîòîðíîé ôóíêöèè íà÷èíà-
åòñÿ ê êîíöó ïåðâîé íåäåëè â âèäå íåçíà÷èòåëüíûõ äâèæåíèé
êîíå÷íîñòåé è ê 30-ì ñóò. õàðàêòåðèçóåòñÿ ïîäâèæíîñòüþ â
ãîëåíîñòîïíîì è êîëåííîì ñóñòàâàõ. Íàèáîëüøèå çíà÷åíèÿ
ïîêàçàòåëÿ ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè çàðåãèñòðèðîâàíû ïðè
ââåäåíèè â ðàçðûâ ñïèííîãî ìîçãà Carbopol ñ êîìïîçèöèåé
Ì4 è íà 7, 11 è 14-å ñóò. ïîñëå îïåðàöèè äàííûé ïîêàçà-
òåëü âûøå ñîîòâåòñòâåííî íà 52,6%, 46,6% è 50,9% (P < 0,05),
ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû (ïåðåðåçêà
ñïèííîãî ìîçãà áåç ââåäåíèÿ ãèäðîãåëÿ â ðàçðûâ). Â ãðóïïå
æèâîòíûõ ñ ââåäåíèåì â ðàçðûâ Carbopol+Ì4 íà òåõ æå ñðî-
êàõ âûÿâëåíî óâåëè÷åíèå ïîêàçàòåëÿ ëîêîìîòîðíîé àêòèâ-
íîñòè ñîîòâåòñòâåííî íà 47,2%, 55,6% è 47,1% (P < 0,05)
ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñ ââåäåíè-
åì â ðàçðûâ òîëüêî Carbopol.

Èç âñåõ ïðîòåñòèðîâàííûõ â íàñòîÿùåé ðàáîòå áèîñîâ-
ìåñòèìûõ ìàòåðèàëîâ ÏÀÊ ïðîÿâèëà ñåáÿ êàê íàèáîëåå
ýôôåêòèâíàÿ ñðåäà äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé
ðåãåíåðàöèè ïåðèôåðè÷åñêîãî íåðâà. Ïîä âëèÿíèåì ÏÀÊ
ïîêàçàíî áîëåå äèíàìè÷íîå âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíîé
è ÷óâñòâèòåëüíîé ôóíêöèè íåðâà. Ïîñëåäíèé ïîêàçàòåëü
êîððåëèðóåò ñ íàèáîëåå âûðàæåííûì ïîçèòèâíûì âëèÿíè-
åì ÏÀÊ íà ïîñòòðàâìàòè÷åñêîå âûæèâàíèå ÷óâñòâèòåëüíûõ
íåéðîíîâ. Îäíàêî, ââåäåíèå êîìïîçèöèè â ñîñòàâ äàííîãî
ãèäðîãåëÿ, ïî-âèäèìîìó èçìåíÿåò åãî ñòðóêòóðó è íå ïîçâî-
ëÿåò âîëîêíàì ðåãåíåðèðîâàòü. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, êîìïîçè-
öèè íåñóò ïðîòèâîïîëîæíûé ýôôåêò ïðè èñïîëüçîâàíèè ñ
Carbopol, ÷òî õîðîøî ïðîñëåæèâàåòñÿ ïðè òðàâìå ñïèííîãî
ìîçãà íà ðàííèõ ñðîêàõ òåñòèðîâàíèÿ. Îòñóòñòâèå ñäâèãîâ â
êîëè÷åñòâå ìèåëèíîâûõ âîëîêîí â ïåðèôåðè÷åñêîì îòðåç-
êå íåðâà íà ôîíå ïîëîæèòåëüíîé äèíàìèêè ïîêàçàòåëåé
ôóíêöèîíàëüíûõ òåñòîâ è êîëè÷åñòâà âûæèâàþùèõ ÷óâñòâè-
òåëüíûõ íåéðîíîâ ìîæíî îáúÿñíèòü òåì, ÷òî ê 30-ì ñóò. ïîñëå
òðàâìû íåðâà è ôîðìèðîâàíèÿ åãî êîíäóèòà èç öåíòðàëü-
íîãî â ïåðèôåðè÷åñêèé îòðåçîê ïðîðàñòàþò ïðåèìóùå-
ñòâåííî áåçìèåëèíîâûå âîëîêíà.

Äîñòàòî÷íî âåëèêà âåðîÿòíîñòü òîãî, ÷òî àìèíîêèñëîòû
èç ïðèìåí¸ííîé íàìè êîìïîçèöèè ñïîñîáíû ó÷àñòâîâàòü â
ñáîðêå îëèãîïåïòèäîâ, êîòîðûå ñëóæàò ìîëåêóëÿðíûìè
«ñòðîèòåëüíûìè ëåñàìè» â ñîñòàâå ãèäðîãåëåâîãî ìàòðèê-
ñà è ôîðìèðóþò íàïðàâëÿþùèå ïóòè â ïðåäåëàõ òêàíåâûõ
äåôåêòîâ. Ïîäîáíûå ñàìîñîáèðàþùèå ñèñòåìû èç îëèãî-
ïåïòèäîâ ìîãóò íå òîëüêî ôîðìèðîâàòü òêàíåâûé ìàòðèêñ,
íî è ïîçèòèâíî âëèÿòü íà âíóòðèêëåòî÷íûå ñèãíàëüíûå ïóòè,
ïîääåðæèâàÿ âûæèâàíèå íåéðîíîâ è ðîñò àêñîíîâ â öåíò-
ðàëüíîé è ïåðèôåðè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìå. Ýòî ïðåäïîëî-
æåíèå ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè, ïðåäñòàâëåííûìè â ðàáîòå
Ellis-Behnke et al. [29], â êîòîðîé äàíû îáíàä¸æèâàþùèå
ðåçóëüòàòû ïî ðåãåíåðàöèè àêñîíîâ ÖÍÑ è âîññòàíîâëåíèþ
ôóíêöèè ïðè ôîðìèðîâàíèè â îáëàñòè ðàçðûâà çðèòåëüíî-
ãî òðàêòà ñïåöèàëüíîãî ìàòðèêñà èç ñàìîñîáèðàþùèõñÿ
íàíîâîëîêîí, ñîñòîÿùèõ èç îëèãîïåïòèäà ñ ïîñëåäîâàòåëü-
íîñòüþ àðãèíèí � àëàíèí � àñïàðòàò � àëàíèí.

Ïðè ïîääåðæêå ãðàíòà ÐÔÔÈ ¹07-04-00746-à.
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