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Основные положения
• Исследовано влияние длительного влажного хранения материалов для трансплантации кла-

пана сердца в биоцидных растворах различного состава на выраженность деградации соедини-
тельнотканного каркаса образцов.

• В эксперименте in vivo оценено накопление кальция в материалах для трансплантации клапа-
на сердца после длительного хранения в биоцидных растворах различного состава.

ВЛИЯНИЕ БИОЦИДНЫХ РАСТВОРОВ И ВЛАЖНОГО ХРАНЕНИЯ ТКАНЕЙ 
НА БИОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА СТЕНКИ АОРТЫ У СВИНЕЙ

омплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеванийК

Цель

Оценить влияние длительного влажного хранения фрагментов стенок аорт 
свиньи в биоцидных растворах (глутаральдегиде, коктейле антибиотиков, 
смеси спирта-глицерина, комплексном спиртовом растворе) на выражен-
ность деградации соединительнотканного каркаса образцов и его способ-
ность аккумулировать соли кальция при подкожной имплантации мелким 
лабораторным животным в динамике (1 и 3 мес.). 

Материалы и
методы

Проведен гистологический анализ свежезабранного материала по истечении 
50 сут. хранения в различных биоцидных растворах и после подкожной им-
плантации образцов крысам WAG на 1 и 3 мес. Количественное определение 
содержания кальция выполнено методом атомно-абсорбционной спектро-
скопии после 3 мес. подкожной имплантации экспериментальной ткани.

Результаты

По данным гистологического анализа образцов после хранения в экспери-
ментальных средах выявлено, что в группах глутаральдегида, антибиотиков 
и комплексного спиртового раствора состояние соединительнотканного кар-
каса наиболее близко к норме (за исключением некоторой утраты клеточ-
ности в образцах). После месяца имплантации отмечалось прогрессирова-
ние деградации соединительной ткани, максимально выраженное в группе 
спирта-глицерина. После 3 мес. имплантации наиболее внешне сохранным 
соединительнотканный каркас выглядел в образцах группы глутаральдегида, 
в то время как материал группы спирта-глицерина имел самые выраженные 
нарушения. Однако именно в группе глутаральдегида кальцификация стро-
мы препарата визуально была максимальной, в группе спирта-глицерина – 
минимальной. Методом атомно-абсорбционной спектроскопии установле-
но, что содержание кальция в группах комплексного спиртового раствора и 
спирта-глицерина статистически значимо ниже, чем в группе глутаральде-
гида. Содержание кальция в группе антибиотиков не имело статистически 
значимых отличий от группы глутаральдегида.

Заключение

На основании данных комплексной оценки влияния различных сред хра-
нения на устойчивость соединительнотканного каркаса к последующей де-
градации и его способности накапливать кальций можно сделать вывод, что 
предпочтительной средой для длительного влажного хранения ксенопротез-
ной сосудистой ткани является комплексный спиртовой раствор.

Ключевые слова Ксенографт • Трансплантация • Антимикробные свойства • Минерализация 
тканей • Соединительнотканный каркас
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Highlights

• This article reports the effects of long-term wet treatment of materials for transplantation in biocide 
solutions of various compositions on the severity of degradation of the connective matrix of samples.

• In vivo experimental assessment of calcium in materials for heart valve transplantation after long-
term treatment with biocide solutions of various compositions was performed.

Aim

To evaluate the effects of long-term wet treatment of porcine aortic wall fragments 
with biocidal solutions (glutaraldehyde, antibiotics, alcohol-glycerin mixture, 
complex alcohol solution (CAS)) on the severity of degradation of samples’ 
connective matrix and their long-term ability to accumulate calcium during 
subcutaneous implantation in laboratory rats (1 and 3 months).

Methods

Histological analysis of freshly collected material was performed after 50 days of 
treatment with various biocidal solutions and after subcutaneous implantation of 
samples in small laboratory animals at 1 and 3 months. Calcium was measured with 
the atomic absorption spectroscopy after 3 months of subcutaneous implantation.

Results

Histological analysis reported that connective matrix of samples treated with 
glutaraldehyde, antibiotics, and CAS was similar to the native one (with the 
exception of partial loss of cellular components in samples). After 1 month of 
implantation, a moderate degradation of connective tissue was found. The 
treatment with the alcohol-glycerin mixture was associated with the most severe 
degradation. After 3 months of implantation, glutaraldehyde-treated samples had 
the most preserved connective matrix, while alcohol-glycerin-treated samples 
demonstrated severe connective matrix injury. However, severe calcific deposits 
were found in samples treated with glutaraldehyde, whereas mild ones were 
detected in samples treated with alcohol-glycerin. Atomic absorption spectroscopy 
reported that calcific deposits in Cas- and alcohol-glycerin-treated samples were 
2.3 and 1.8 times lower than those in glutaraldehyde-treated samples. The calcium 
content in samples treated with antibiotics did not differ significantly from those 
in glutaraldehyde-treated samples.

Conclusion

The comprehensive analysis of the effects of various treatment media on the 
stability of connective matrix to subsequent degradation and its ability to 
accumulate calcium found that CAS was the most preferred medium for long-term 
wet treatment of xenoprosthetic vascular tissue.

Keywords
Xenograft • Transplantology • Antimicrobial properties • Tissue mineralization • 
Connective tissue matrix

Received: 03.12.19; received in revised form: 27.12.19; accepted: 19.01.20

1Meshalkin National Medical Research Center of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, 15, 
Rechkunovskaya St., Novosibirsk, Russian Federation, 630055; 2Sоbоlеv Institute of Geology and Mineralogy Siberian 
Вrаnсh of the Russian Academy of Sciences, 3, Academician Koptyug Av., Novosibirsk, Russian Federation, 630090

EFFECTS OF BIOCIDAL SOLUTIONS AND WET TISSUE TREATMENT ON THE 
BIOLOGICAL PROPERTIES OF PORCINE AORTIC WALL

M.B. Vasilyeva1 , E.V. Kuznetsova1, Y.L. Rusakova1, E.V. Chepeleva1, A.A. Dokuchaeva1, 
L.N. Bukreeva2, D.S. Sergeevichev1

Список сокращений
АБ
ГА
КСР

–
–
–

антибиотики
глутаральдегид
комплексный спиртовой раствор

СГ 
СТК

–
–

спирт-глицерин
соединительнотканный каркас

Введение 

Реконструкция патологически измененного вос-

ходящего отдела аорты является одной из сложных 
проблем современной сердечно-сосудистой хирур-

гии. На сегодняшний день одним из широко исполь-

зуемых методов оперативного лечения патологии 
клапанов сердца является их протезирование раз-

личными клапансодержащими кондуитами [1–3]. 
Самый физиологичный вариант протезов для заме-

ны поврежденных элементов сердечно-сосудистой
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системы – аллогенный донорский материал: обла-

дает максимально сходными гемодинамическими 
характеристиками, устойчив к имеющейся у реци-

пиента инфекции, отличается низкой тромбогенно-

стью [4]. Также при его использовании отмечается 
самый высокий уровень свободы от повторных опе-

раций по поводу структурной дезорганизации тка-

ни [1]. Однако широкое клиническое применение 
биологических протезов из донорского материала 
лимитировано ограниченной долговечностью тка-

ни и, как следствие, структурными дисфункциями, 
большинство из которых обусловлено кальциевой 
дегенерацией [5].

Современные подходы к решению проблемы 
продления сроков службы донорских клапанов ре-

ализуются в нескольких направлениях, включаю-

щих улучшение их конструктивных характеристик, 
оптимизацию методов предимплантационной об-

работки и исследование факторов, потенциальное 
воздействующих на темпы кальцификации биома-

териала [5]. До имплантации пациенту аллографт, 
как правило, либо подвергают криоконсервации, 
либо хранят в растворе антибактериальных и фун-

гицидных препаратов, воздействующих на макси-

мально возможный спектр патогенов. Как показы-

вает опыт, оба метода не идеальны. При нарушении 
методики замораживания и/или оттаивания мате-

риала возможно появление зон микро- и макропо-

вреждения структуры аллографта, которые могут 
быть обнаружены только на хирургическом этапе 
или же скажутся на скорости деградации соедини-

тельнотканного каркаса (СТК) и кальцификации 
протеза после его установки [6, 7]. Показано, что 
использование графтов, которые хранились в кок-

тейле антибиотиков без криоконсервации, приво-

дит к снижению частоты реопераций, связанных 
с кальцификацией и деградацией протеза [8]. При 
этом влажное хранение аллографтов в растворе 
смеси антибиотиков возможно в течение ограни-

ченного периода времени (не более двух недель) 
[9], после чего аллографт рекомендуется заморо-

зить для более длительного хранения. Также из-

вестно, что остаточные количества антибиотиков 
в ткани аллографта являются частой причиной ал-

лергических реакций [10].
Таким образом, по-прежнему существует по-

требность в поиске универсальной биоцидной сре-

ды для хранения аллографтов без замораживания. 
Такая среда должна предупреждать рост большин-

ства типичных инфекционных агентов, сохранять 
исходную механическую прочность донорской тка-

ни в течение определенного времени и полностью 
удаляться из ткани в течение 60 мин. На предыду-

щем этапе поисковых работ были выбраны раство-

ры для исследования морфологического состояния 
СТК материала после хранения в данных биоцид-

ных средах и последующей подкожной импланта-

ции мелким лабораторным животным [11].
При поиске и разработке оптимальной среды для 

влажного хранения исследователи сталкиваются с 
технической трудностью – для экспериментальной 
работы по подбору оптимального состава биоцидной 
среды требуется большое количество аллогенного 
материала, что по понятным причинам невозможно 
(помимо этических моментов существуют строгие 
критерии отбора посмертных донорских тканей для 
изъятия аллографтов) [12]. Представленное в статье 
экспериментальное исследование по подбору опти-

мальной биоцидной среды, сохраняющей гистологи-

ческую структуру исследуемой ткани, проведено на 
ксеноматериале (фрагментах аорт свиней). Оценено 
гистологическое состояние экспериментальных тка-

ней в течение 50 сут. хранения в четырех различных 
средах с биоцидными свойствами – глутаральдеги-

де (ГА), антибиотиках (АБ), спирте-глицерине (СГ), 
комплексном спиртовом растворе (КСР) – и при по-

следующей подкожной имплантации образцов мел-

ким лабораторным животным (крысам линии WAG) 
сроком на 1 и 3 мес.

Материалы и методы
Экспериментальный материал
В эксперименте использовали фрагменты вос-

ходящего отдела аорты свиней. Материал забирали 
чистым способом в цехе убоя скота мясокомбината. 
Полученные образцы аорт помещали в охлажден-

ный стерильный физиологический раствор и транс-

портировали в лабораторию. Дальнейшие манипу-

ляции с материалом проводили в стерильном боксе. 
Материал аорт был очищен от остатков прилегаю-

щих тканей и разрезан на фрагменты 5 х 5 мм (без 
видимых повреждений и естественных отверстий). 
Полученные фрагменты случайным образом рас-

пределены по исследуемым растворам (см. далее) 
и хранились в них в течение 50 сут. в стерильных 
условиях при комнатной температуре. Контроль-

ные образцы (для оценки общего гистологического 
строения нативной экспериментальной ткани) фик-

сировали в формалине сразу после выделения. Не-

посредственно перед имплантацией образцы трех-

кратно промывали в стерильном физиологическом 
растворе по 20 мин. при комнатной температуре. 
Схема эксперимента представлена на рис. 1.

Исследуемые растворы
Состав исследуемых растворов:
I – ГА: раствор глутаральдегида с концентраци-

ей 0,625% в дистиллированной воде;
II – АБ: культуральная среда RPMI-1640 (ООО 

«БиолоТ», Россия), метронидазол 0,27 мг/мл, ген-

тамицин 0,53 мг/мл, цефазолин 6,66 мг/мл, ампи-

циллин 2,22 мг/мл, оксациллин 1,11 мг/мл, флуко-

назол 0,027 мг/мл. Через первые 48 ч раствор за-

менен на свежий с такими же концентрациями АБ;
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III – СГ: этанол (10%) и глицерин (20%) в культу-

ральной среде RPMI-1640 (ООО «БиолоТ», Россия);
IV – КСР: смесь, содержащая 1,2-октандиол, фе-

ноксиэтанол, сорбиновую кислоту и этанол (патент 
RU 2580621С1) [13]. 

Условия содержания и правила работы с экс-
периментальными животными

Исследование одобрено локальным этическим 
комитетом ФГБУ «НМИЦ им. ак. Е.Н. Мешалки-

на» Минздрава России и проведено в соответствии 
с Европейской конвенцией о защите позвоночных 
животных, используемых для экспериментов или 
в иных научных целях (EST № 123 от 18.03.1986 
г., Страсбург), и приказом Минздрава России «Об 
утверждении правил надлежащей лабораторной 
практики» (№ 199н от 01.04.2016 г.). Крысы линии 
WAG, самцы (массой 100±10 г), возрастом 3–4 нед. 
получены из ФИЦ ИЦиГ СО РАН. Животные со-

держались в стандартных условиях вивария и име-

ли свободный доступ к воде и корму.

Подкожная имплантация образцов крысам
Фрагменты аорт (5 × 5 мм) всех групп имплан-

тировали 19 крысам. Животных погружали в наркоз 
севофлюраном (Abbott Laboratories Ltd., Великобри-

тания) с использованием аппарата искусственной 
вентиляции легких для мелких животных (Harvard 
Apparatus 683, США) и системы газовой анестезии 
(UgoBasile, Италия). На предварительно обработан-

ной антисептиком спине животного делали четыре 
параллельных надреза и тупым способом в подкож-

ной клетчатке формировали карманы, в которые по-

мещали исследуемые образцы. Всего каждому жи-

вотному имплантировали по четыре образца. Через 
месяц 4 крыс вывели из эксперимента эвтаназией с 
применением углекислого газа. По 4 образца каждой 
группы помещены в 10% раствор формалина для по-

следующего гистологического анализа. Через 3 мес. 

оставшихся 15 животных вывели из эксперимента. 
По 4 образца из этой партии материала взяты для ги-

стологического анализа, оставшиеся образцы отправ-

лены для определения количественного содержания 
кальция. Гистологический анализ образцов материа-

ла после хранения (50 сут.) в различных типах био-

цидных сред забирали на доимплантационном этапе.

Гистологическое исследование 
Проводку материалов и приготовление пара-

финовых блоков выполняли по общепринятой 
методике. На ротационном микротоме HM 340E 
(Microm International GmbH, Германия) готовили 
гистологические срезы толщиной 5 мкм. Матери-

алы окрашивали гематоксилином и эозином (по 
общепринятой методике) и выполняли окраску по 
Коссу (ООО «БиоВитрум», Россия) согласно реко-

мендациям производителя. 

Атомно-абсорбционный метод анализа 
Высушенные на воздухе образцы растворяли в 

5 мл 14M HNO3 при 70 °C. Далее смешивали 1 мл 
12N HCl и 0,1 мл 25% буферного раствора LaCl3. 
Содержание кальция определяли с использованием 
атомно-абсорбционного спектрофотометра Solaar 
M6 (Thermo Fisher Scientific, США). Калибровоч-

ную кривую строили по набору из стандартных 
растворов кальция (в восходящих концентрациях) 
в дистиллированной воде.

Статистический анализ
Результаты исследования обработаны методом 

вариационной статистики на программном обеспе-

чении Statistica 8 (StatSoft Inc., США) с использова-

нием критерия Стьюдента. Нормальность распре-

деления и однородность дисперсии проверяли при 
помощи критерия Шапиро – Уилка и теста Левена. 
Данные на графике представлены в виде средних 
значений и ошибки среднего. 

Рисунок 1. Дизайн эксперимента
Figure 1. Experimental design
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Результаты
Гистологическое исследование
Гистологический анализ образцов материала 

после хранения (50 сут.) в различных типах био-

цидных сред на доимплантационном этапе показал, 
что клеточность во всех группах была снижена в 
сравнении с нативной тканью (рис. 2).

Материал групп ГА, АБ и КСР имел схожую с натив-

ной тканью архитектуру соединительнотканного карка-

са. Образцы из группы ГА были несколько уплотнены 
в сравнении с нативным материалом. СГ-обработанные 
препараты отличались заметной деградацией СТК, во-

локна коллагена в препаратах фрагментированы и оча-

гами утрачены, а волокна эластина распрямлены (рис. 3).
Исследование образцов после первого месяца 

имплантации показало разную степень выраженно-

сти деградации СТК эксплантов. Наиболее сохран-

ным матриксом в этот период обладал материал 

группы ГА, максимально деградированными были 
препараты группы СГ. Для образцов, обработанных 
АБ, характерны признаки межволоконного отека, 
для группы КСР – фрагментация эластиновых пуч-

ков на отдельных участках (рис. 4).
При визуальной оценке срезов максимальная каль-

цификация обнаружена в группе ГА (по глыбчато-рас-

сыпчатому типу), минимальная – в группе СГ (единич-

ные мелкие кристаллы, находящиеся преимущественно 
с адвентициальной стороны препаратов и контурирую-

щие эластин). Препараты групп КСР и АБ продемон-

стрировали умеренную степень минерализации по глы-

бчато-рассыпчатому типу без привязки к локализации. 
При анализе гистологических образцов после 3 

мес. имплантации во всех группах наблюдалась де-

струкция СТК, максимально выраженная в группе 
СГ, где имелась выраженная утрата коллагеновых фи-

брилл, остатки которых агрегировали на измененные

Рисунок 2. Структура соединительнотканного каркаса исходного материала без дополнительных обработок

Figure 2. Structure of native extracellular matrix without any additional processing
Примечание: а) – обзорный снимок препарата, б) – эндотелиальная поверхность, фрагмент. Окраска гематоксилином и эозином.

Note: a) – typical image overview, b) – a fragment of endothelial surface. Hematoxylin - eosin staining.

а) б)

Рисунок 3. Структура соединительнотканного каркаса после 50 дней хранения

Figure 3. Structure of native extracellular matrix after a 50-day treatment

Примечание: а) глутаральдегид, б) антибиотики, в) спирт-глицерин, г) комплексный спиртовой раствор. 
Окраска гематоксилином и эозином.

Note: a) – glutaraldehyde, b) – antibiotics, c) – alcohol-glycerin mixture, d) – complex alcohol solution. Hematoxylin - 
eosin staining.

а) б)

в) г)
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разглаженные эластиновые нити с формированием 
характерной картины, напоминающей колючую про-

волоку. ГА-фиксированные препараты были наиболее 
близки к нативным по расположению эластиновых 
волокон (присутствовала их микрофрагментация). 
Для препаратов групп АБ и КСР были свойственны 

признаки межволоконного отека и гомогенизации 
коллагеновой компоненты, однако эти препараты 
отличались по состоянию эластиновых волокон – в 
группе АБ они менее фрагментированы, извитость 
сохранена; в образцах группы КСР ход волокон на-

рушен, отмечались множественные разрывы (рис. 5).

Рисунок 4. Состояние соединительнотканного каркаса после месяца подкожной имплантации эксперименталь-
ному животному

Figure 4. Structure of native extracellular matrix after 1 month of subcutaneous implantation

Примечание: а) глутаральдегид, б) антибиотики, в) спирт-глицерин, г) комплексный спиртовой раствор. 
Окраска гематоксилином и эозином.

Note: a) – glutaraldehyde, b) – antibiotics, c) – alcohol-glycerin mixture, d) – complex alcohol solution. Hematoxylin - 
eosin staining.

г)в)

б)а)

Рисунок 5. Состояние соединительнотканного каркаса спустя 3 мес. имплантации

Figure 5.  Structure of native extracellular matrix after 3 months of subcutaneous implantation

Примечание: а) глутаральдегид, б) антибиотики, в) спирт-глицерин, г) комплексный спиртовой раствор. 
Окраска гематоксилином и эозином.

Note: a) – glutaraldehyde, b) – antibiotics, c) – alcohol-glycerin mixture, d) – complex alcohol solution.  Hematoxylin - 
eosin staining.

г)в)

б)а)
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При гистологическом исследовании образцов по-

сле 3 мес. имплантации максимальная интенсивность 
кальцификации стромы отмечалась в группе ГА. От-

ложения кальция диффузно рассеяны по всей толще 
препаратов как по глыбчато-рассыпчатому типу, так и 
в виде пылевидных частиц, что согласуется с работа-

ми, опубликованными ранее [14]. Сходные по степени 
минерализации результаты получены для группы АБ. 
Для групп КСР и СГ обнаружено наличие диффузно 
расположенных отложений, контурирующих эластин. 
Содержание солей кальция в этих группах было зна-

чительно ниже, чем в остальных (рис. 6).
Также отличительной чертой группы ГА яв-

лялось контурирование отложениями кальция не 
только эластиновых волокон, но и коллагена (во 
всех остальных группах кальций откладывался в 
перифибриллярное пространство и непосредствен-

но на нити эластина).
Лимфоцитарная инфильтрация исследуемых 

образцов клетками реципиента не характерна для 
проб со сроком наблюдения месяц и представлена 
единичными клетками. После 3 мес. имплантации 
лимфоцитарная инфильтрация была более значи-

тельной. Она характерна для образцов, обработан-

ных СГ и АБ, но наиболее выраженна в группе АБ. 
В группе КСР лимфоцитарная инфильтрация была 
на уровне наблюдений первого месяца.

Наиболее плотная фиброзная капсула разви-

валась вокруг образцов групп СГ и АБ на сроке 
наблюдения 3 мес. Для остальных способов обра-

ботки развитие оформленной фиброзной капсулы 
не характерно в обеих временных точках, она пред-

ставлена тонкой, просветленной полоской рыхлой 
соединительной ткани. 

Атомно-абсорбционный метод анализа 
По данным атомно-абсорбционной спектроско-

пии определено, что наибольшее содержание каль-

ция свойственно группам ГА и АБ, между которы-

ми не выявлено статистически значимых отличий. 
Наименьшая степень кальцификации отмечалась в 
группах СГ и КСР. Статистически значимые отли-

чия получены при сравнении групп ГА и СГ, ГА и 
КСР, АБ и СГ, АБ и КСР. Между СГ- и КСР -сохра-

ненными образцами отличий не найдено (рис. 7).

Рисунок 6. Распределение отложений солей Ca через 3 мес. имплантации

Figure 6. Calcific deposits after 3 months of subcutaneous implantation

Примечание: а) глутаральдегид (контурирование коллагена), б) антибиотики, в) спирт-глицерин, г) комплексный 
спиртовой раствор. Окраска по Коссу.

Note: a) – glutaraldehyde, b) – antibiotics, c) – alcohol-glycerin mixture, d) – complex alcohol solution. Von Kossa 
staining.

г)в)

б)а)

Рисунок 7. Содержание кальция в образцах различных 
групп фрагментов аорт свиней после трехмесячной под-
кожной имплантации 
Примечание: АБ – антибиотики; ГА – глутаральдегид; 
СГ – спирт-глицерин; КСР – комплексный спиртовой 
раствор; *, #, &, $ – р<0,05

Note: AB – antibiotics; AG – alcohol-glycerin; CAS – complex 
alcohol solution; GA – glutaraldehyde; *, #, &, $ – р<0.05

Figure 7. Calcium content in samples of porcine aortic 
fragments after a three-month subcutaneous implantation
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Обсуждение
Выбор представленных потенциальных сред 

хранения (с биоцидными свойствами) сделан на 
основе полученных ранее результатов [10]. Со-

гласно данным микробиологического анализа и 
исследования биомеханических свойств стенок 
аорт свиней, наиболее предпочтительной средой 
для длительного влажного хранения сосудов яв-

ляется КСР, поскольку обладает антимикробным 
действием и в наименьшей степени влияет на 
структуру сосудистой стенки. Однако длительное 
воздействие данного раствора на ткани стенки 
аорты животных еще не исследовано. Наряду с 
этим удовлетворительные результаты биоцидной 
активности и в технических испытаниях проявили 
растворы АБ и СГ. 

Группа ГА включена в исследование как «золо-

той стандарт» консервации ксеногенных тканей. 
В первую очередь нам была важна интенсивность 
накопления кальция в обработанной данным спо-

собом ксеноткани в модели подкожной импланта-

ции. По нашим представлениям, идеальная среда 
должна иметь более низкую способность к каль-

цификации.
Гистологические исследования тканей прово-

дили в сравнении с контрольной группой (фикси-

рованные фрагменты восходящего отдела аорты 
свиньи), оценивая ряд основных параметров. При 
окраске гематоксилином и эозином определяли 
структурные несоответствия тканей нормально-

му строению, состояние СТК и взаиморасполо-

жение волокон в нем, степень инвазии лимфо-

цитов реципиента в строму импланта, признаки 
дегенеративных изменений коллагена и эластина, 
выраженность (клеточность и фибриллярность) 
окружающей эксплант капсулы. При окраске по 
Коссу оценивали структуру и локализацию солей 
кальция в образцах по отношению к слоям аор-

тальной стенки.
Модель подкожной имплантации у молодых 

крыс широко используется для скрининга потенци-

альных стратегий по торможению кальцификации 
в различных тканях. Благодаря быстрому уровню 
метаболизма подкожная имплантация является 
удобным способом оценки скорости кальцифика-

ции объектов in vivo [15–18]. 
Обращает внимание, что в первой контрольной 

точке (50 сут. хранения до имплантации) заметно 
худшее состояние СТК в группе СГ, разряжение 
коллагеновых фибрилл, формирование межэласти-

новых пустот и снижение степени извитости эла-

стина. После подкожной имплантации в группе СГ 
также отмечена выраженная и продолжающаяся 
деградация СТК.

Строма материалов оставшихся групп  (после 
длительного хранения  в КСР и АБ) имела в срав-

нении с нативом меньшее количество клеточных 

ядер, что объясняется постепенной резорбцией 
остатков клеток и закономерной деградацией 
клеточных элементов. Однако значительных ви-

зуальных изменений в структуре коллагена и эла-

стина не выявлено. Наши данные согласуются с 
работой L.C. Wollmann с соавт., в которой авторы 
указывают на то, что сохранность децеллюляри-

зованного тканевого матрикса не нарушается в 
течение длительного срока влажного хранения 
(до 12 мес.) [19].

В группе ГА при окраске срезов по Коссу мы 
обнаружили кальций не только в проекции эласти-

новых волокон, но и коллагена. В остальных груп-

пах кальций контурировал исключительно эластин. 
М.Е. Tedder c соавт. сообщали, что коллагеновые 
каркасы из децеллюляризованного и очищенного 
перикарда свиньи не кальцифицировались in vivo, 
тогда как обработанные ГА каркасы были значи-

тельно минерализованы [20]. Таким образом, ГА 
может быть в значительной степени ответственен 
за кальцификацию коллагена.

Снижение интенсивности накопления кальция 
тканью аорты после хранения в КСР (в сравнении 
с ГА) совпадает с данными других исследователей 
[14]. Но в качестве объяснения низкого значения 
содержания кальция в группе СГ (как визуально 
на гистологических препаратах, так и при количе-

ственном измерении) нам представляется возмож-

ным следующий механизм: гидроксильные группы 
компонентов СГ-смеси взаимодействуют с резиду-

альными альдегидными группами СТК, что приво-

дит к редукции потенциально активных зон на во-

локнах СТК [14] и замедлению накопления солей 
кальция в тканях.

Заключение
Текущее исследование посвящено подбору 

универсальной биоцидной среды для влажного 
хранения аллографтов длительное время – 50 сут. 
с момента забора материала. Исследование по-

казывает, что на данный момент не удалось объ-

единить в одном растворе сочетание биоцидных 
свойств, а также свойств, препятствующих каль-

цификации и деградации СТК ксеноматериала. 
Основным недостатком классической обработки 
ксеноматериала глутаральдегидом является выра-

женная минерализация тканей. Применение КСР 
и СГ продемонстрировало умеренную скорость 
деградации и среднюю выраженность минерали-

зации СТК (в сравнении с обработкой глутараль-

дегидом). Хотя СГ-смесь вызывает повышенный 
клеточный ответ реципиента. Дальнейшее иссле-

дование растворов для длительного влажного хра-

нения тканей продолжится подбором оптималь-

ных условий хранения биологических протезов 
клапанов сердца с последующей имплантацией 
крупным лабораторным животным.
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