
Введение Распространение в последнее время большого количества устойчивых
микроорганизмов к различным группам антибактериальных препаратов носит
эпидемиологическое, медицинское и социальное значение [1]. Несмотря на
использование в последнее десятилетие новых инструментов, постоянное
совершенствование техники оперативного вмешательства, применение
современных антисептиков и дезинфектантов, сохраняется риск развития
инфекционных осложнений при эндопротезировании тазобедренных (ТБС) и
коленных суставов (КС). По данным зарубежных авторов, частота инфекции
протезированного сустава (ИПС) составляет 0,7-2,5%, а некоторые
отечественные исследователи считают, что величина этого показателя за
последние годы возросла до 5-6% [2]. Появляются сообщения о выделении
мультирезистентных [3] и панрезистентных штаммов бактерий в медицинских
стационарах различного профиля во всем мире [4]. Особую значимость
приобретают высоковирулентные и оппортунистические госпитальные штаммы
микроорганизмов с множественной устойчивостью к антибиотикам [5].
Инфекционные осложнения при эндопротезировании могут приводить к
развитию хронического остеомиелита и, как следствие, к инвалидизации
больного, а в случае генерализации инфекции и развитии синдрома системной
воспалительной реакции или сепсиса - к летальному исходу. Совершенствование
медицинских технологий, в частности широкое использование искусственных
имплантируемых и внутрисосудистых устройств, создало новую экологическую
нишу для микроорганизмов. Ни один из используемых для создания имплантатов
материалов не является биологически инертным. Микроорганизмы оказываются
способными связываться с их поверхностями в результате неспецифической
адгезии. Кроме того, на этих поверхностях с разной скоростью происходят
отложение белков макроорганизма, чаще всего фибрина, и формирование
пленки, в составе которой присутствуют молекулы, являющиеся рецепторами
для адгезинов микроорганизмов [6]. Особенность имплантируемых устройств
как субстратов для адгезии микроорганизмов состоит в том, что у них полностью
отсутствуют факторы, противодействующие этому процессу. Таким образом, при
контакте микроорганизма с поверхностью искусственных устройств адгезия
практически неизбежна. В дальнейшем события разворачиваются не по тем
схемам, которые описаны для адгезии микроорганизмов к живым объектам,
обладающим факторами резистентности. Вначале на поверхностях, вероятно,
формируются отдельные микроколонии микроорганизмов, которые затем быстро
объединяются в сплошную биопленку- микробное сообщество,
характеризующееся клетками, которые прикреплены к поверхности или друг к
другу, заключены в матрикс синтезированных ими внеклеточных полимерных
веществ и демонстрируют изменение фенотипа, выражающееся в изменении
параметров роста и экспрессии специфичных генов [7]. Для большинства
бактерий состояние биопленки (биофильма) является базовым, выработанным в



течение миллионов лет под влиянием естественного отбора в меняющихся
экологических условиях. Биология микроорганизмов в составе биопленки
отличается некоторыми особенностями [8]. Подавляющее большинство
индивидуальных клеток находится в состоянии покоя и, что важно для практики,
характеризуется крайне низкой чувствительностью к воздействию
антибактериальных агентов [9]. По не совсем понятным причинам в отдельных
участках биопленки периодически возникают очаги размножения, в результате
чего в окружающую среду выделяются свободные (планктонные) клетки
микроорганизмов. Актуальность проблемы протезного инфекционного
эндокардита либо участие биопленок в развитии инфекций растет
пропорционально потребности в различных синтетических материалах,
клапанах, биопротезах [10]. Теоретически очевидно, что для микроорганизмов
экологически выгодно прикрепление к материалу протезного клапана и
использование прилегающей к нему ткани в качестве источника питания. В то
же время у большинства пациентов случайно прикрепившиеся бактерии «ведут
себя» достаточно пассивно. По-видимому, складываются какие-то
симбиотические отношения, которые не приводят к активному размножению
бактерий и, соответственно, препятствуют развитию воспалительной реакции
[11, 12]. Необходимость изучения экологических оптимумов возникновения и
существования микробных биопленок на фазовой границе между абиогенной
поверхностью механических протезных клапанов и тканями сердца несомненна.
После создания адекватной модели in vitro будет возможен экспериментальный
поиск новых методов профилактики и лечения. Разработано биосовместимое,
обладающее бактериостатическим эффектом покрытие на основе нитридов
элементов IV группы. Данное покрытие выполняет защитную функцию для
металлических конструктивных элементов эндопротезов и является барьером
для проникновения к металлу активных реагентов, вызывающих коррозию
(кислород, хлор, биоактивные белки), с одной стороны, и выходу продуктов
коррозии в полости тканей живого организма, с другой [13,14].
Экспериментальная часть Среди множества физических методов нанесения
тонкопленочных покрытий, включающих термовакуумное напыление,
магнетронное распыление, конденсацию из плазменной фазы с ионной
бомбардировкой (КИБ), для нанесения покрытия на ножку эндопротеза был
выбран метод КИБ, т.к. наличие капельной фазы придает напыленному
покрытию большую шероховатость поверхности, что необходимо наилучшего
срастания ножки эндопротеза с костной тканью. Конденсация нитридов
металлов IV группы из плазменной фазы проводилась в следующем режиме: 1)
Ионная очистка: Энергия ионов металла, кэВ 0,8-1 Температура подложки, °С
600 Время очистки, мин 10 2) Нанесение покрытия: Потенциал смещения, В 200
Температура подложки, °С 400 Время нанесения, мин 40-50 Для нанесения
покрытия на головку эндопротеза был выбран метод магнетронного распыления,



т.к. в отличии от покрытия, нанесенного на ножку эндопротеза, здесь
необходимо реализовать противоположный эффект, а именно: добиться
минимального изменения шероховатости исходной поверхности, т.к. головка
эндопротеза и полиэтиленовый вкладыш образуют пару трения в узле
эндопротеза, а высокая шероховатость поверхности увеличит коэффициент
трения, что в свою очередь приведет к активному износу полиэтиленового
вкладыша. В последствии у пациента может развиться тяжелый металлоз или
остеолиз, что ставит под угрозу здоровье и жизнь пациента. Конденсация
нитридов металлов IV группы магнетронным распылением проводилась в
следующем режиме: Ток анода, А 8 Напряжение на аноде, В 530 Давление в
камере, Па 3*10-2 Время нанесения, мин 30 Толщина покрытия, нм 100
Результаты и их обсуждение По данным микробиологических исследований
получены результаты бактериостатического действия разработанного покрытия
на такие микроорганизмы как: Streptococcus viridans, Candida tropicalis,
Staphylococcus aureus, Escherichia coli. Ниже приведены диаграммы
жизнеспособных клеток микроорганизмов после воздействия образцов через 12
часов культивирования. На рис.1 представлена диаграмма для Streptococcus
viridans. Из нее видно, что при использовании имплантата без покрытия число
микроорганизмов снизилось до 91% от первоначального уровня, а при
использовании имплантата с биосовместимым покрытием- до 62%. Рис. 1 -
Количество жизнеспособных клеток Streptococcus viridans после воздействия
образцов через 12 часов культивирования (за 100% принят К - физиологический
раствор + культуральная взвесь, О1 - физиологический раствор + имплантат +
культуральная взвесь, О2 - физиологический раствор + имплантат с покрытием
+ культуральная взвесь) На рис.2 представлена диаграмма для Candida tropicalis.
Из нее видно, что при использовании имплантата без покрытия число
микроорганизмов снизилось до 83% от первоначального уровня, а при
использовании имплантата с биосовместимым покрытиемдо 50%. На рис.3
представлена диаграмма для Staphylococcus aureus. Из нее видно, что при
использовании имплантата без покрытия число микроорганизмов снизилось до
65% от первоначального уровня, а при использовании имплантата с
биосовместимым покрытием- до 25%. На рис.4 представлена диаграмма для
Escherichia coli. Из нее видно, что при использовании имплантата без покрытия
число микроорганизмов снизилось до 84% от первоначального уровня, а при
использовании имплантата с биосовместимым покрытием- до 15%. Рис. 2 -
Количество жизнеспособных клеток Candida tropicalis после воздействия
образцов через 12 часов культивирования (за 100% принят К - физиологический
раствор + культуральная взвесь, О1 - физиологический раствор + имплантат +
культуральная взвесь, О2 - физиологический раствор + имплантат с покрытием
+ культуральная взвесь) Рис. 3 - Количество жизнеспособных клеток
Staphylococcus aureus после воздействия образцов через 12 часов



культивирования (за 100% принят К - физиологический раствор + культуральная
взвесь, О1 - физиологический раствор + имплантат + культуральная взвесь, О2 -
физиологический раствор + имплантат с покрытием + культуральная взвесь)
Рис. 4 - Количество жизнеспособных клеток Escherichia coli после воздействия
образцов через 12 часов культивирования (за 100% принят К - физиологический
раствор + культуральная взвесь, О1 - физиологический раствор + имплантат +
культуральная взвесь, О2 - физиологический раствор + имплантат с покрытием
+ культуральная взвесь) Заключение 1) Для нанесения покрытия на ножку
эндопротеза тазобедренного сустава, обладающего бактерицидным действием,
выбран метод конденсации из плазменной фазы с ионной бомбардировкой (КИБ),
как самый оптимальный при создании покрытий на поверхности медицинских
изделий. 2) Для нанесения покрытия на головку эндопротеза тазобедренного
сустава, обладающего бактерицидным действием, выбран метод магнетронного
распыления как самый оптимальный при создании покрытий, не изменяющих
исходную шероховатость, а также обладающего хорошей адгезией с
поверхностью основы. 3) Получено покрытие, основу которого составляют
металлы IV группы, обладающее долговременным бактериостатическим
эффектом в отношении многих патогенных микроорганизмов.


