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спользование внутренних
стентов с целью поддер-
жания просвета полого
органа приобрело широ-
кое распространение в раз-
личных разделах хирургии,
в том числе и урологии

[1-4]. Наряду с этим имеются и не-
гативные стороны использования
внутренних дренажей. Функциони-
рование стентов с антирефлюксны-
ми клапанами не всегда стабильно,
что приводит к их ограниченному
использованию. Рефлюкс, обуслов-
ленный наличием внутреннего  стен-
та, может осложняться не только
стремительным развитием восходя-
щей инфекции и гидродинамиче-
ской травмой, но и преждевремен-
ной активацией ферментов и про-
грессией цитолиза [5-7].

Недостижимость полной био-
инертрости, прямое механическое
воздействие на стенку дренируе-
мого полого органа приводит к
тому, что наличие стента даже не-
большого диаметра ведет к воспа-
лительному отеку, нарушению ми-
кроциркуляции и перистальтики.
Последние прогрессируют с увели-
чением сроков дренирования, что
приводит к необратимому склерозу
в стенке дренируемого органа [8-10].
Наличие неинфекционных и, осо-
бенно, бактериально-ассоцииро-

ванных воспалительных изменений
в моче ведет к кристаллизации со-
лей и их преципитации на стенках
стента [11, 12], что вызывает обструк-
цию его просвета, и стент, вместо
терапевтической функции, приоб-
ретает функцию патологического
обтуратора [13]. 

Имеющиеся объективные не-
достатки внутренних стентов под-
талкивают как к разработке новых
конструктивных вариантов,  так и к
поиску материалов, удовлетворяю-
щих потребности конкретной хи-
рургической ситуации [14-16].

Цель исследования – оценить в
эксперименте биоинертные и адге-
зивные свойства наноструктурного
покрытия на основе аморфного уг-
лерода и атомарного серебра.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование биоинертных и
адгезивных свойств наноструктур-
ного покрытия на основе аморф-
ного углерода и атомарного серебра
(САg) произведено в сравнении с
сплавом титана с эффектом памяти
формы на основе Ti-Ni-(X) и β-спла-
вом титана при имплантации в
мочевой пузырь белых лаборатор-
ных крыс линии Wistar массой 235-
317 граммов. Каждая группа вклю-
чала по 20 животных. Материалы в

виде фольги размерами 5х2х0,25 мм
имплантировали в просвет моче-
вого пузыря из цистотомического
доступа размером 2 мм в области
верхушки,  мочепузырную рану уши-
вали непрерывным швом PDS 7-0.
На 14-е и 30-е сутки животных выво-
дили из эксперимента, производили
общий анализ крови, биохимиче-
ский анализ крови, морфологическое
исследование стенки мочевого пу-
зыря.

Наноструктурное покрытие
нанесено методом ионно-плазмен-
ного напыления силами «Лаборато-
рией ионно-плазменного напыле-
ния» ФГАОУ ВПО «НИУ БелГУ»,
научный руководитель канд. физ-
мат. наук, профессор А.Я. Колпаков.  

РЕЗУЛЬТАТЫ И 
ОБСУЖДЕНИЕ

При экспериментальном иссле-
довании биоинертности нанострук-
турного покрытия имплантация
фольги из сплава титана с эффектом
памяти формы на основе Ti-Ni-(X),
β-сплава и САg в просвет мочевого
пузыря крыс не сопровождалась си-
стемной лейкоцитарной реакцией 
на исследуемых сроках наблюдения
(р>0,05). Это говорит об отсутствии
цитотоксичности и  приемлемых по-
казателях биоинертности этих мате-
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риалов на данной эксперименталь-
ной модели. Кроме того, наличие им-
плантов в мочевом пузыре не вызы-
вало нарушений проходимости пу-
зырно-уретрального сегмента и уро-
динамики верхних мочевых путей,
показатели азотистого обмена не вы-
ходили за границы начального рефе-
рента.

По данным морфометрическо-
го исследования микроскопическая
картина в группах сплава титана с

эффектом памяти формы на основе 
Ti-Ni-(X) и β-сплава достоверно не
различались (в описательной части
объединены в группу «сплавы ти-
тана»). Морфологическое исследо-
вание стенки мочевого пузыря при
внутрипросветном  расположении
имплантатов  группы сплавы  ти-
тана на 14-е сутки выявило выра-
женные изменения клеточно-ткане-
вого состава стенки мочевого пу-
зыря, проявившиеся отеком слизи-

стой, гипертрофическими измене-
ниями, десквамацией уротелия и
диффузной воспалительной инфильт-
рацией стенки мочевого пузыря. 
Изменения уротелия характеризо-
вались увеличением рядности до 9-
14 с образованием псевдополипов
(рис. 1 а, b) и полиморфноядерной
инфильтрацией, толщина слизистой
составила 129,6±26,3 мкм. Клеточ-
ная инфильтрация распространя-
лась на все слои мочевого пузыря, в
составе инфильтратов преобладали
полиморфноядерные лейкоциты 276±
33 кл. в п/з. Гистиоциты представле-
ны в инфильтратах 42±11 кл. в п/з,
малые лимфоциты - 139±27 кл. в п/з
(рис. 1 b, d, табл. 1). В мышечном слое
регистрировался отек, гипертрофи-
ческие изменения и преимущест-
венно очаговая полиморфноядер-
ная воспалительная инфильтрация
(рис. 1 с, d), толщина мышечного
слоя составила 1352,9±262,4 мкм.

В  группе имплантатов с САg
выраженность морфологических из-
менений оказалась меньшей: гипер-
трофические изменения слизистой
мочевого пузыря носили умерен-
ный характер, что заключалось в
усилении складчатости, отсутствии
псевдополипоза, лейкоцитарная ин-
фильтрация и увеличение рядности
уротелия, толщина которого соста-
вила 63,4±10,9 мкм (р<0,05). Воспа-
лительные изменения в данной группе
наблюдения были ограничены под-
слизистой, в которой регистри-
ровали умеренные отек и диф-
фузную воспалительную инфильт-
рацию (рис. 2), толщина подслизи-
стого слоя составила 253,1±42,4 мкм
(р<0,01, рис. 2 а, b, табл. 1). Клеточ-
ный состав инфильтратов представ-
лен малыми лимфоцитами 22±9 кл. в
п/з и полиморфноядерными лейко-
цитами – 35±8 кл. в п/з. Гистиоци-
тарный компонент – 8±3 кл. в п/з
(р<0,05, рис. 2 b, c, табл. 1). Не зареги-
стрировано гипертрофии  мышеч-
ного слоя, толщина которого соста-
вила 606,2±95,1 мкм (р<0,05, рис. 2 a,
табл. 1).

На 30-е сутки после импланта-
ции  сплавов титана в стенке
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1имели нормальное распределение, приведены в их среднем значении со средней квадратичной ошибкой: М±σ.
*имеются статистически достоверные различия в сравнении с группами наблюдения (p<0,05).

Таблица 1. Морфометрические показатели мочепузырной стенки при 
имплантации исследуемых материалов

Исследуемые показатели

Сутки наблюдения
14 30

Группы наблюдения
сплавы 

титана, n=20 САg, n=10 сплавы 
титана, n=20 САg, n=10

Cлизистая, мкм 129,6±26,3 63,4±10,9* 163,3±51,8 49,5±9,1*
Подслизистая, мкм 1071,5±206,2 253,1±42,4 * 841,2±174,8 133,5±26,8*
Мышечный слой, мкм 1352,9±262,4 606,2±95,1* 1488,4±209,1 563,9±82,3*
Полиморфноядерные 
лейкоциты, кл. в п/з 276±33 35±8* 104±19 16±4*

Малые лимфоциты, кл. в п/з 139±27 22±9* 164±31 37±11*
Гистиоциты, кл. в п/з 42±11 8±3* 57±16 13±6*
Фибробласты, кл. в п/з 73±19 41±17* 127±35 52±5*
Фиброциты, кл. в п/з 61±14 50±12 98±23 53±9*

Рис. 1. Морфологические изменения стенки мочевого пузыря на 14-е сутки после внутрипросветного
введения пластины из сплава титана: а и b – выраженная диффузная воспалительная полиморфноядер-
ная инфильтрация подслизистого слоя с нарушением целостности базальной мембраны и выходом лей-
коцитов в переходноклеточный эпителий; c и d – воспалительный отек и выраженная диффузная и
очаговая воспалительная полиморфноядерная инфильтрация мышечного слоя стенки мочевого пузыря.
Окр. гематоксилином и эозином. Микрофото. Ув. а – х50, b и d – х400; с  – х100.  



мочевого пузыря прогрессировал
псевдополипоз (рис. 3а) и сохраня-
лись воспалительные изменения,

распространяющиеся на всю толщу
стенки мочевого пузыря, интенсив-
ность которых несколько снизилась

(рис. 3 а-d). Отмечали утолщение и
склеротические изменения мочепу-
зырной стенки, большей частью в
продслизистом слое и между мы-
шечными пучками детрузора, в ко-
торых регистрировали субатрофию
мышечных волокон и очаговую сме-
шанную инфильтрацию (рис. 3 а-d).
Толщина подслизистого слоя незна-
чительно уменьшилась и состави-
ла 841,2±174,8 мкм (р>0,05), ана-
логичный показатель для мышеч-
ного слоя так же статистически 
незначимо увеличился – 1488,4±
209,1 мкм (р>0,05). Со стороны уро-
телия сохранились как участки дес-
квамации эпителия, так и псевдо-
полипоз с увеличением рядности 
и толщины слизистой до 163,3±
51,8 мкм (рис. 3 а, b).  Клеточные ин-
фильтраты носили смешанный ха-
рактер: полиморфноядерные лейко-
циты – 74±19 кл. в п/з, малые лимфо-
циты – 164±31 кл. в п/з и гистиоциты –
57±16 кл. в п/з (рис. 3 b, d, табл. 1).

Инфильтративные изменения
в стенке мочевого пузыря после им-
плантации материалов группы с
СAg были умеренны. Со стороны
слизистой отсутствовало язвенное
поражение, морфологическая кар-
тина представлена гипертрофиче-
ским циститом в области шейки
мочевого пузыря. В области дна
мочевого пузыря слизистая ин-
тактна, полипоз выражен незначи-
тельно, по сравнению с группой
незащищенных металлов, толщина
слизистой составила 49,5±9,1  мкм
(р<0,05, рис. 4 а, табл. 1).  В исследуе-
мых тканях определялись единич-
ные мелкие очаги воспалительной,
главным образом, лимфоидной ин-
фильтрации, ограниченные подсли-
зистой, содержащие малые лимфо-
циты – 37±11 кл. в п/з и гистиоциты –
13±6 кл. в п/з  (р<0,05,  рис.  4 b, табл. 1).
Число  полиморфноядерных  лейко-
цитов составило 16±4 кл. в п/з
(р<0,05, рис. 4 b, табл. 1). На границе
с мышечным слоем визуализиро-
вали увеличение содержания фиб-
робластов 52±5 кл. в п/з и фибро-
цитов 53±9 кл. в п/з, что достоверно
меньше контроля (р<0,01, табл. 1).
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Рис. 2. Морфологические изменения стенки мочевого пузыря на 14-е сутки после внутрипросветного 
введения пластины с САg: воспалительный отек незначителен, лейкоцитарная инфильтрация имеет 
диффузный смешанный характер, локализована в  подслизистом слое стенки мочевого пузыря.  Окр. 
гематоксилином и эозином. Микрофото. Ув. а – х50; b – х100; с – х400;  d  – х200

Рис. 3. Морфологические изменения стенки мочевого пузыря на 30-е сутки после внутрипросветного
введения пластины из сплава титана: гипертрофические  изменения с выраженным псевдополипозом
слизистой, воспалительный отек, накопление рыхлой соединительной ткани, умеренная диффузная и
очаговая смешанная воспалительная инфильтрация слоев стенки мочевого пузыря.  Окр. гематокси-
лином и эозином. Микрофото. Ув. а – х50; b и d  – х400; с– х100



Отек подслизистого слоя досто-
верно снизился по сравнению с пре-
дыдущим временным интервалом и
был меньше, чем в группе сплавов
титана, его толщина варьировала
133,5±26,8 мкм (p<0,05, табл. 1). Мор-
фометрические характеристики мы-
шечного слоя не изменились и со-
ставили 563,9±82,3 мкм, что досто-
верно меньше группы сравнения
(p<0,05, табл. 1). Не отмечено гипер-
трофических и дистрофических из-
менений миоцитов.

В группах сплавов титана от-
мечены выраженные процессы ли-
тогенеза, к 30-м суткам эксперимен-
та в просвете мочевого пузыря жи-
вотных этих групп обнаруживали
конкремент, занимающий весь про-
свет мочевого пузыря (рис. 5 а). Тол-
щина солевых отложений в 3 – 5 раз
превышала толщину импланта, а их
масса составила 284,4±41,5% от ис-
ходной массы импланта (рис. 5 b-с).
В группе САg не зарегистрировано
интенсивного камнеобразования.
Более 60% поверхности имплантов
этой группы были свободны от со-

левого налета, толщина которого не
превышала 100 мкм, масса имплан-
та увеличилась на 15,2±4,9% (р<0,01,
рис. 5 d).

ОБСУЖДЕНИЕ

На экспериментальной модели
нами показано, что реакция со сто-
роны полых органов на введение им-
плантов гомологична таковой при
имплантации в паренхиматозные ор-
ганы и зависит от показателей био-
инертности импланта [17, 18]. У ис-
следованных материалов не зареги-
стрировано цитотоксичности, от-
сутствовали некрозы и перфорация
стенки мочевого пузыря. Незащи-
щенные металлы  (сплав титана с
эффектом памяти формы на основе
Ti-Ni-(X) и β-сплав) характеризова-
лись меньшими показателями био-
инертности, и их имплантация при-
водила к выраженному отеку и лей-
коцитарной инфильтрации всей стен-
ки органов моделей, регистрируе-
мой с 14-х суток эксперимента. К
выходу из эксперимента (30-е сут-

ки) у животных этих групп от-
мечено развитие склероза стенки
мочевого пузыря в области имплан-
тации. Воспалительные изменения
стенки мочевого пузыря в группе
САg не выходили за пределы под-
слизистой, гранулоцитарный ком-
понент был не выражен, что поз-
волило избежать выраженной ло-
кальной продукции хемокинов и,
как следствие, коллагеногенеза к
окончанию эксперимента. 

Таким образом, нахождение
импланта (стента) в просвете по-
лого органа неминуемо сопровож-
дается воспалением с последующим
развитием фиброза даже при вре-
менной имплантации, а степень
данных изменений во многом зави-
сит от биоинертности импланта.
Отсутствие различий в результатах
морфометрии между сплавами ти-
тана (сплав титана с эффектом па-
мяти формы на основе Ti-Ni-(X) и
β-сплав) еще раз подтверждает то,
что биоинертность на данных сро-
ках наблюдения определяется тита-
ном, а именно, покрывающей хими-
чески инертной пленкой его оксида
и не зависит от веществ, входящих
в сплав. Однако, наличие пленки 
из оксида титана не предупредило
кристаллизации мочевых солей с
ис-ходом в цистолитиаз. Подобное
осложнение может быть объяснено
с позиций воспалительной теории
литогенеза, когда в следствие воспа-
ления и экссудации глобулярной
белковой фракции изменяется кис-
лотность и протеазная активность
мочи, что приводит к кристаллиза-
ции солей на белковом матриксе [19]. 

ВЫВОДЫ

1. Реакция со стороны полых
органов на введение имплантов за-
висит от показателей биоинертно-
сти материала, из которого изго-
товлен имплант.

2. Незащищенные металлы
(сплав титана с эффектом памяти
формы на основе Ti-Ni-(X) и β-сплав)
характеризовались меньшими по-
казателями биоинертности, и 
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Рис. 4. Морфологические изменения стенки мочевого пузыря на 30-е сутки после внутрипросветного
введения пластины с САg: псевдополипы отсутствуют, складчатость умеренно повышена, воспалитель-
ный отек не выявляется, лейкоцитарная инфильтрация скудная представлена агранулоцитами, располо-
женными в  подслизистом слое стенки мочевого пузыря.  Окр. гематоксилином и эозином. Микрофото.
Ув. а – х50; b – х200

Рис. 5. Литогенез на поверхности имплантов мочевого пузыря. а – группа сплавы титана макропрепарат
мочевого пузыря (1), конкремент (2), занимающий просвет пузыря; b – группа сплавы титана, электронная
микроскопия поверхности конкремента; с – группа сплавы титана, электронная микроскопия края излома
(3), визуализируется поверхность импланта (4); d – группа нпСAg№2, единичные участки кристаллизации
на поверхности импланта. b-d ув. х200



их имплантация  приводила к выра-
женному отеку и лейкоцитарной ин-
фильтрации всей стенки мочевого
пузыря крыс.

3. Воспалительные изменения
стенки мочевого пузыря в группе

САg не выходили за пределы под-
слизистой, гранулоцитарный ком-
понент был не выражен, что поз-
волило избежать выраженного фиб-
роза стенки органа к окончанию
эксперимента.

4. Окончательные выводы об
эффективности применения нано-
структурного покрытия будет воз-
можно сделать после проведения
всесторонних экспериментально-
клинических исследований. 
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Summary:

Bioinert and adhesion properties of materials
S.V. Shkodkin, M.I. Kogan, A.Ya. Kolpakov,V.P. Bondarev

Introduction. The use of internal stents, in order to main-

tain the lumen of the hollow body, has become widespread in the

different sections of surgery, including urology. However, there

are negative aspects of the use of internal drainage. Unattainable

full bioinertness, direct mechanical effect on the body wall leads

to the inflammatory edema, disruption of the microcirculation

and peristalsis. Available objective disadvantages of internal

stents are pushing the development of structures and the search

for materials for the production of stents.
Materials and methods. The article is devoted to the experi-

mental study of bioinertness of nanostructured materials -
namely, two titanium alloys and coatings based on amorphous
carbon and atomic silver. The experimental study was performed
on 60 adult white laboratory Wistar rats of both sexes, which ma-
terials were implanted into the lumen of the bladder. Morpho-
logical studies made on the fourteenth (where fade nonspecific
inflammatory changes caused by the surgical trauma, and begin
tracked features of the inflammatory response, depending on the
type of implant) and the thirtieth day (when ends inflammation
exudative phase and dominated processes of connective tissue or-
ganization apparent specific tissue reaction). 

Results and conclusions. A morphological study of the inflam-
matory response of the bladder wall revealed qualitative and
quantitative, statistically significant differences depending on the
type of the implanted material. These studies made it possible to
allocate 2 observation group. In unprotected metal implants of
titanium alloys defined minimum performance bioinert. Best
bioinert properties were detected in implants with nanostruc-
tured coating based on amorphous carbon and atomic silver.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Введение. Использование внутренних стентов, с целью
поддержания просвета полого органа, приобрело широкое рас-
пространение в различных разделах хирургии, в том числе и
урологии. Однако, имеются и негативные стороны использо-
вания внутренних дренажей. Недостижимость полной био-
инертрости, прямое механическое воздействие на стенку
органа приводит к воспалительному отеку, нарушению мик-
роциркуляции и перистальтики. Имеющиеся объективные не-
достатки внутренних стентов подталкивают к разработке
конструкций и к поиску материалов для производства стентов. 

Материалы и методы. Статья посвящена эксперимен-
тальному исследованию биоинертности наноструктурных
материалов, а именно – сплавов титана и покрытия на основе
аморфного углерода и атомарного серебра. Эксперименталь-
ное исследование выполнено на 60 половозрелых белых ла-
бораторных крысах линии Wistar обоего пола, которым
материалы были имплантированы в просвет мочевого пу-
зыря. Морфологические исследования произведены на 14-е
(когда исчезают неспецифические воспалительные измене-
ния, обусловленные хирургической травмой, и начинают
прослеживаться особенности воспалительной реакции в за-
висимости от вида импланта) и 30-е сутки (когда заканчива-
ется экссудативная фаза воспаления и преобладают
процессы организации соединительной ткани с видимой
специфической тканевой реакцией). 

Результаты. При морфологическом изучении воспа-
лительной реакции стенки мочевого пузыря выявлены каче-
ственные и количественные статистически достоверные
отличия, зависящие от вида имплантированного материала.
Данные исследования позволили выделить 2 группы наблю-
дения. У незащищённых металлических имплантов из спла-
вов титана определены минимальные показатели
биоинертности. Наилучшие биоинертные свойства вы-
явлены у имплантов с наноструктурным покрытием на ос-
нове аморфного углерода и атомарного серебра.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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