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ОТРАБОТКА ИОННО-ПЛАЗМЕННОЙ ТЕХНОЛОГИИ

НАНЕСЕНИЯ НАНОСТРУКТУРИРОВАННЫХ БАКТЕРИЦИДНЫХ 

ПОКРЫТИЙ НА ОРТОПЕДИЧЕСКИЕ ИМПЛАНТЫ

И ФИКСИРУЮЩИЕ УСТРОЙСТВА. ИЗГОТОВЛЕНИЕ ОПЫТНОЙ 

ПАРТИИ ЭТИХ ИЗДЕЛИЙ ДЛЯ ПРОВЕДЕНИЯ ВЕРИФИКАЦИИ

ИХ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ В КЛИНИЧЕСКИХ УСЛОВИЯХ

Разработана технология создания покрытий на основе оксида титана, обладающих ярко выраженными бактери-
цидными свойствами, которые проявляются при рентгеновском и УФ-облучении. В ходе биологических исследова-
ний показано, что полученные покрытия являются биосовместимыми и не оказывают цитотоксичного действия на 
культивируемые фибробласты, на клеточный состав подкожно-жировой клетчатки и на перестройку костной ткани. 
Установлено, что оптимальным комплексом свойств обладают наноструктурные покрытия со структурой анатаза и 
толщиной ≥9 мкм, которые имплантированы ионами молибдена. Создан участок по осаждению бактерицидных пок-
рытий на ортопедические импланты.

К л ю ч е в ы е  с л о в а: вакуумно-дуговые методы, бактерицидные покрытия, диоксид титана, культура фиброблас-
тов, костная ткань, титановые импланты.

Одной из актуальных задач ортопедии и трав-
матологии является поиск и разработка но вых 
безопасных эффективных фиксаторов для осте-
осинтеза. Особо важной является разработка 
фиксаторов для людей преклонных лет и паци-
ентов с различными метаболическими заболева-
ниями костной ткани, которые сопровождаются 
снижением минеральной плотности костей.

В последнее время в связи с увеличением 
числа неудовлетворительных результатов ле-
чения переломов костей (расшатывание фик-
саторов, которое приводит к нестабильности 
фиксирующих конструкций, к возникновению 
повторных переломов и нарушению консоли-
дации обломков) наблюдается некоторый от-
ход от традиционных методов остеосинтеза. 
Разрабатываются методы малоинвазивного и 
«биологического» остеосинтеза.

Для снижения воспалительного процесса в 
области импланта и повышения стабильности 
фиксации предлагается придать поверхности 
фиксаторов бактерицидные свойства с помо-
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щью нанесения различных покрытий, таких, 
как оксид титана, серебро и др. Однако бакте-
рицидное покрытие (напр., из серебра) при дли-
тельном использовании действует угнетающее 
на окружающие ткани, что приводит к различ-
ным осложнениям в процессе лечения. Пред-
лагается использовать покрытия с регулируе-
мой бактерицидностью, что позволит активи-
зировать бактерицидные свойства поверхнос-
ти импланта только при возникновении вос-
палительного процесса.

В основу разработки имплантов с регули-
руемым бактерицидным покрытием положен 
патент № 66537 [1], в котором предлагается 
стимулировать бактерицидные свойства пок-
рытий из оксида титана, имплантированных 
ионами Мо+ путём рентгеновского облучения 
имплантов как до, так и после их введения в 
организм. 

Целью проекта являлась разработка бак те ри-
цид ных пок рытий на имплантах и эксперимен-
тальная про верка их эффективности, что позво-
лило бы по высить эффективность хирургическо-
го лечения пациентов с травматическими пов реж-
дениями костей и ортопедической патологией.

Для обоснования использования разработан-
ных покрытий на металлические фиксаторы в 
клинических условиях были проведены меди-
ко-биологические исследования, которые вклю-
чали анализ биосовместимости и цитотоксич-
ности покрытий в культуре клеток (in vitro) и 
в экспериментах на животных (in vivo). 

ОБОРУДОВАНИЕ ДЛЯ ПОЛУЧЕНИЯ

БАКТЕРИЦИДНЫХ ПОКРЫТИЙ

Эксперименты по получению покрытий про-
водили на модернизированной установке типа 
«Булат-6» и на специально созданном участке 
с вакуумной электродуговой установкой (рис. 
1) повышенной производительности, которые 
состоят из вакуумно-плазменных агрегатов, 
выпрямителей ионной бомбардировки, источ-
ников питания дуги и стоек управления. В со-
став вакуумно-плазменного агрегата входят: 
вакуумная камера с источниками плазмы и по-

воротным устройством, система откачки, гид-
росистема и система подачи газа. Образцы име-
ли форму дисков из титанового сплава ВТ-6 
диаметром 5 мм и высотой 1—2 мм и прутков 
диаметром 2 мм и длиной 30 мм. После токар-
ной обработки образцы полировались с помо-
щью набора алмазных паст.

Перед нанесением покрытий поверхность об-
разцов подвергалась распылению путем бом-
бардировки высокоэнергетическими ионами 
титана в вакууме (0,002 Па) в течение 1 мин, 
при токе дуги в источнике плазмы ~80 А, на-
пряжении на подложке ~1 кВ. При этом образцы 
нагревались до температуры ~550 °С. Отдель-
ная серия образцов подвергалась чистке тлею-
щим разрядом в аргоне (температура подлож-
ки не превышала 300 °С). Пленку из диоксида 
титана получали конденсацией потока титано-
вой плазмы в разреженной атмосфере кисло-

Рис. 1. Вакуумная камера с источниками плазмы
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рода при отрицательном плавающем потенци-
але на подложке, который составлял ~12  В. 
Время осаждения – 5÷30 мин., давление кисло-
рода – 0,01÷4 Па.

Толщина покрытий измерялась на микроин-
тер ферометре МИИ-4 методом «теневых ножей» 
на образцах-свидетелях.

ОБЛУЧЕНИЕ ПЛЕНОК

ПЛАЗМЕННЫМИ ПОТОКАМИ

Легирование поверхности образцов с покры-
тиями из TiО2 ионами различных элементов, 
как следует из [2–5], является эффективным 
способом улучшения фотокаталитических свойств 
покрытий. Наиболее часто применяемыми спо-
собами легирования являются: внедрение ио-
нов переходных металлов в пленки ди оксида 
титана методом ионной имплантации [6–12]; 
облучение пленок TiО2 ионами Ar+ низких и 
средних энергий [9–18]; обработка пленок TiО2 
в газовой плазме (H2, N2) [10–18]; получение 
смешанных TiО2-покрытий с дру гими окисла-
ми или элементами [12, 19–24].

Нами легирование поверхности образцов про-
водилось путем облучения ионами металлов и 
газов, которые вытягивались из металличес-
кой или газовой плазмы на мишень, находя-
щуюся под высоким отрицательным потенци-
алом. Для этого использовали вакуумную ус-
тановку, оснащенную электродуговым источ-
ником сепарированной металлической плаз-
мы (рис. 2, а), термоэмиссионным источником 
газовой плазмы (рис. 2, б), системой ускоре-
ния ионов, высоковольтным токовводом с под-
ложкой и устройствами электропитания. Се па-
рация металлической плазмы осуществлялась 
с помощью устройства с осесимметричными 
магнитоэлектрическими транспортирующи ми 
полями и с лабиринтной системой эк ранов. В 
такой системе процессы генерации плазмы и 
ионной бомбардировки разделены, что позво-
ляло управлять энергией ионов путём измене-
ния величины ускоряющего отрицательного 
потенциала на подложке с образцами. Ве ли чи-
на отрицательного ускоряющего потенциала, 

Рис. 2. Схематический чертеж установки с источником 
металлической (а) и газовой (б) плазмы. а: 1 — экраны; 2 — 
катод; 3 — поджиг дуги; 4 — система стабилизации катод-
ного пятна; 5 — магнитная система анода; 6 — анод; 7 — 
система сепарации; 8 — подложка с образцами; 9 — ваку-
умная камера; 10 — напуск рабочего газа; 11 — откачка; 
12 — высоковольтный токоввод; б: 1 — накаливаемый во-
льф рамовый катод; 2 — цилиндрический анод; 3 — маг-

нитная система анода; 4 — подложка с образцами
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который прикладывается к подложке, при об-
лучении образцов с покрытиями из диоксида 
титана ионами металлов составляла 15 кВ. По-
скольку в металлической плазме, получаемой 
в электродуговых источниках, присутствуют 
ионы разной зарядности (от 1 до 4) [2], то это 
позволяло получать полиэнергетичные потоки 
ионов металлов с энергией ионов 15÷60 кэВ. 
При имплантации газовых ионов потенциал 
подложки с образцами составлял 20 кВ.

Доза ионного облучения при имплантации 
находилась в пределах 1017÷1018 ион/см2 и рас-
считывалась по формуле 

 Di = ji t/(Z е), (1)

где Di – доза, ион/см2; ji – плотность ионного 
тока на поверхность образцов, А/см2; t – время 
облучения, с; Z – кратность заряда иона; е – за-
ряд электрона, Кл.

Давление в вакуумной камере в процессе ион-
ного облучения составляло ~10–3 Па. Темпе ра-
тура образцов при не превышала 500 °С.

Титановые образцы с TiO2-покрытиями об-
лучались ионами Cr+, Mo+, Ar+ после оптими-
зации режимов облучения. В табл. 1 приведе-
ны основные параметры ионного облучения в 
указанном диапазоне энергий.

РЕЗУЛЬТАТЫ РЕНТГЕНОСТРУКТУРНОГО АНАЛИЗА 

ПОКРЫТИЙ СИСТЕМЫ TI-O

Фазовый состав и субструктура покрытий 
системы Ti–O были изучены методом рентгено-
структурного анализа на дифрактометре ДРОН-3 
в фильтрованном излучении медного анода. 
Съемка дифрактограмм для фазового анализа 
проводилась в схеме θ–2θ сканирования с фо-
кусировкой по Брегу–Брентано в интервале 
углов 20–70°. Обработка дифрактограмм про-
изводилась при помощи компьютерной про-
граммы New Profile. 

Для расшифровки дифрактограмм использо-
вались таблицы международного центра диф-
ракционных данных (JCPDS). В исследован-
ных покрытиях в зависимости от параметров 
осаждения были выявлены три кристалличес-

кие фазы системы Ti–O: оксид – TiO – и две 
модификации диоксида – TiO2 (рутил и анатаз). 
Оксид – TiO – имеет кубическую структуру 
типа NaCl. Рутил обладает тетрагональной ре-
шеткой, а анатаз – объемно-центрированной 
тетрагональной (ОЦТ) решеткой.

Было установлено, что в исследованном диа-
пазоне изменения параметров осаждения фа-
зовый состав покрытий существенно отлича-
ется. Важным фактором, влияющим на фазо-
вый состав покрытий, является температура 
подложки, которая сильно зависит от способа 
очистки подложки перед нанесением покры-
тий. На рис. 3 представлены дифрактограммы 
образцов, полученных в одинаковых условиях 
осаждения при давлении кислорода 1 Па, но 
при разных способах подготовки подложки. 
На дифрактограмме 1 формируется анатаз, что 
находится в соответствии с равновесной диа-
граммой состояния системы Ti–O, поскольку 
температура не превышала 300 °С при очистке 
её тлеющим разрядом в аргоне. Линии анатаза 
на рентгенограмме этого образца очень сла-
бые, несмотря на достаточно большую толщи-
ну пленок (около 3 мкм). Можно предполо-
жить, что в пленке реализуется аморфно-крис-
таллическая структура.

При использовании очистки металлической 
плазмой, которая сильнее разогревает подлож-
ку, на дифрактограмме 2 видны только следы 
анатаза, а основной кристаллической фазой в 
покрытии является высокотемпературная фа-

Таблица 1
Основные характеристики системы

ионного облучения

№
пор. Параметры Значение

1 Давление, Па 10–2÷10–4

2 Ионы, которые вытягиваются Ar+,Cr+, Mo+

3 Энергия ионов на подложке, кэВ 5÷60
4 Плотность тока ионов, А/м2 1÷300
5 Дозы ионного облучения, ион/см2 1016÷1018

6 Площадь зоны обработки, м2 0,04
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за – рутил. Следует отметить, что в этом слу-
чае температура подложки не превосходит 500–
600 °С, что на равновесной диаграмме состоя-
ния еще находится в области существования 
анатаза. По-видимому, формирование рутила 
является результатом ионной бомбардировки 
поверхности растущей пленки в процессе осаж-
дения, которое приводит к дополнительному 
локальному повышению температуры в термо-
упругих пиках. Этим может быть обусловлено 
и формирование сильной аксиальной тексту-
ры рутила. На дифрактограмме пленки при-
сутствуют всего два сильных отражения рути-
ла: (110) и (220), что свидетельствует о пре-

имущественной ориентации зерен рутила крис-
таллографическими плоскостями (110) парал-
лельно поверхности пленки. 

Важной характеристикой, которая влияет на 
свойства наноструктурных пленок, является раз-
мер кристаллитов. Среди косвенных методов оп-
ределения размеров частиц в кристаллах важное 
место принадлежит методу рентгеновской диф-
ракции. Определение дифракционным методом 
размера зерен или блоков (областей когерентно-
го рассеяния, дальше – ОКР) основано на уши-
рении профиля дифракционного отражения при 
уменьшении размера зерен. Наиболее простым 
способом оценки размера ОКР является исполь-
зование формулы Шеррера для отражения, рас-
положенного на малых углах дифракции:

 L = λ/(cosθ ⋅ β2θ), (2)
где L – усредненный размер частицы в направ-
лении нормали к отражающей плоскости; θ – 
угол дифракции; λ – длина волны излучения; 
β2θ – ширина дифракционной линии на поло-
вине высоты с учетом инструментального уши-
рения (истинное физическое уширение).

Результаты расчетов размера ОКР для ис-
следованных покрытий системы Ti–O приве-
дены в табл. 2. Видно, что размер кристалли-
тов находится на наноуровне. Для пленок, по-
лученных при давлении 1 Па, размер ОКР ру-
тила составляет 24 нм, а анатаза – 35 нм.

ЭЛЕКТРОХИМИЧЕСКОЕ ТЕСТИРОВАНИЕ ПОКРЫТИЙ

Для анализа фотокаталитической активнос-
ти (бактерицидных свойств) получаемых пок-

Рис. 3. Дифрактограммы покрытий TiO2, полученных при 
давлении кислорода 8 ⋅ 10–3 Торр и разных способах под-
готовки подложки: 1 – тлеющий разряд в аргоне; 2 – ме-
таллическая плазма (обозначения: R – рутил, А — анатаз)

Таблица 2
Фазовый состав и размеры кристаллитов в пленках Ti–O,

полученных при разном давлении кислорода

Давление
газа, Па

Подготовка
подложки

Кристаллические
фазы Ориентация Размер

ОКР, нм

1 металлическая плазма рутил, следы анатаза (110) 24
тлеющий разряд анатаз — 35

0,08 тлеющий разряд анатаз,
рутил

—
(110)

51
10

0,04 тлеющий разряд TiO (100) 14
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рытий был выбран электрохимический метод. 
Этот метод заключаются в следующем:

 на рабочем электроде происходит простран-
ственное разделение реакций окисления, а 
на вспомогательном электроде происходит 
реакция восстановления, что исключает влия-
ние окислительного восстановления на ре-
зультат. Это упрощает систему эксперимен-
та и позволяет проводить исследование фо-
токаталитического окисления (разрушение) 
без влияния реакций восстановления и их 
кинетики;

 метод отличается простотой и может быть при-
менен к большому количеству материалов.
Для исследования покрытий использовали 

потенциостат IPC2000-Pro MF. Процесс изу-
чения фотокаталитической активности образ-
цов с пленками диоксида титана заключается 
в сравнении потенциостатических кривых, ко-
торые получаются при отсутствии и при нали-
чии ультрафиолетового (УФ) или рентгеновс-
кого облучения в водном растворе NaCl 0,9 %. 
В экспериментах УФ-облучение образцов про-
водили лампой ДРТ-400. Для образцов с раз-
личными покрытиями сравнивали вольт-ам-
перные характеристики и потенциал поверх-
ности в темноте и при воздействии УФ-об лу-
чения (рис. 4).

Поскольку измерение потенциала поверх-
ности проводится в отсутствие внешнего на-
пряжения (по измеряемому химпотенциалу по-
верхности) при действии УФ- или рентгенов-
ского излучения, можно судить о заряде час-
тиц, выходящих на поверхность. Измерения по-
казали, что практически для всех образцов под 
действием УФ-облучения потенциал поверх-
ности уменьшался до 300 мВ.

Из полученных вольт-амперных характерис-
тик определено общее количество электричес-
тва Q для каждого образца, которое образова-
лось в пленке TiO2 в результате УФ-облучения. 
В табл. 3 представлены данные для образцов, 
полученных при разных давлениях кислорода. 
На основании этих данных установлено, что 
наилучшими фотокаталитическими свойства-

Таблица 3
Количество электричества ΔQ,

образованного в пленке TiO2, и скачок
потенциала ΔU поверхности пленки

под УФ-облучением для образцов, полученных
при различных давлениях кислорода

№ пор. РO2, Па ΔU, мВ ΔQ, мкК

4,0 –350 76,5
2 0,46 –420 433,6

3 0,26 –600 506,9

4 0,1 –470 335,2

5 0,066 –750 41,0

Рис. 4. а — Вольт-амперные характеристики для пленки 
оксида титана в отсутствие (внизу) и под воздействием 
УФ-излучения; б — скачок потенциала под воздействием 
УФ-излучения. Толщина пленки — 1 мкм, давление кис-

лорода — 0,26 Па
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ми обладает покрытие, полученное при давле-
нии 0,26 Па.

Кроме изучения фотокаталитической актив-
ности под действием УФ-излучения исследо-
вали реакцию пленок на рентгеновское излу-
чение. Для облучения рентгеном использовал-
ся рентгеновский аппарат РУМ-4М. Расс то я-
ние от источника рентгеновского излучения 
до поверхности образца составляло 30  см. Об-
разцы подвергались воздействию импульсно-
го рентгеновского излучения. Длительность 
им пульса составляла 1,5 с, анодное напряже-
ние – 72 кВ. О фотокаталитических свойствах 
покрытий после воздействия рентгеновского 
облучения судили по величине скачка потен-
циала поверхности исследуемого образца. Наи-
большие изменение потенциала – 6÷10  мВ – 
зарегистрированы на образцах с покрытием 
TiO2, полученных при давлении кислорода
1 Па. Образцы с покрытием TiO2, которые по-
лучали при других давлениях кислорода, об-
ладали меньшей фотокаталитической актив-
ностью, и амплитуда изменения потенциала 
составляла 0,5÷2,5 мВ.

ПРОВЕДЕНИЕ ТЕСТИРОВАНИЯ ЭФФЕКТИВНОСТИ 

ИМПЛАНТОВ С ПОКРЫТИЯМИ in vitro

(С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ КУЛЬТУРЫ ФИБРОБЛАСТОВ) 

И in vivo (НА ЖИВОТНЫХ)

Медико-биологические исследования разра-
бо танных покрытий заключались в следующем:

 исследования in vitro биосовместимости и 
адгезивных свойств разработанных покры-
тий на титановых образцах (в культуре фиб-
робластов). Степень адгезии клеток харак-
теризует их способность воспринимать раз-
работанные покрытия как естественную мат-
рицу, т. е. опосредствовано характеризует ос-
теокондуктивность и остеоинтеграцию;

 исследования in vivo в экспериментах на кры-
сах остеоинтеграции созданных покрытий и 
их биосовместимости при имплантации об-
разцов в смоделированные костные дефекты;

  исследования in vivo в экспериментах на 
кры сах при вживлении образцов в подкож-

но-жировую клетчатку, что позволило оха-
рактеризовать реакцию мягких тканей на раз-
работанные покрытия.
В экспериментах по определению биосов-

местимости и токсичности in vitro (в культуре 
клеток) и in vivo при вживлении образцов в 
подкожно-жировую клетчатку, а также при 
определении адгезивных и бактерицидных ка-
честв исследовали титановые образцы в виде 
дисков (диаметр – 5 мм, высота – 2 мм):

 с покрытием TiO2, с включением Cr+ (опыт 1);
 с покрытием TiO2, с включением Mo+ (опыт 2);
 только с покрытием TiO2 (опыт 3);
Контролем служили культуры клеток без об-

разцов, а при изучении адгезии клеток были ис-
пользованы титановые образцы без покрытий.

Для исследования в культуре клеток метал-
лические образцы были стерилизованы в рас-
творе этилового спирта (75o) на протяжении 
15 мин., промыты стерильной дистиллирован-
ной водой, а затем в стерильных стеклянных 
контейнерах подвержены рентгеновскому об-
лучению.

В экспериментах по определению остеоин-
теграционных качеств исследуемых покрытий 
использовали титановые образцы в виде ци-
линдров (диаметр – 2 мм, высота – 3 мм):

 с покрытием TiO2, с включением Cr+ (опыт 1);
 с покрытием TiO2, с включением Mo+ (опыт 2);
 только с покрытием TiO2 (опыт 3);
В качестве контроля использовали титано-

вые образцы без покрытий.
Оперативные вмешательства по импланта-

ции образцов в подкожно-жировую клетчатку 
и кость у крыс осуществляли в условиях об-
щего обезболивания (тиопентал натрия, в/м, 
25 мг/кг), эвтаназия – путем передозировки 
тиопентала натрия. Эксперименты на живот-
ных выполнены в соответствии с современны-
ми требованиями биоэтики, изложенными в 
Европейской конвенции о защите позвоноч-
ных животных [25]. 

Для морфологических исследований мате-
риал (сформировавшиеся капсулы вокруг им-
плантов и фрагменты бедренных костей с им-
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плантированными образцами) фиксировали в 
10%-м растворе нейтрального формалина и 
дальше подготавливали по стандартной гисто-
логической методике для каждого типа тканей 
[26]. Гистологические срезы изготавливали на 
санном микротоме Reichert и окрашивали ге-
матоксилином Вейгерта и эозином, а также 
пикрофуксином по Ван Гизону. Срезы исследо-
вали под световыми микроскопами «Primo Star» 
и «Ахіоstar Рlus». Морфометрические ис сле до-
вания толщины образовавшихся капсул вокруг 
имплантов и относительных площадей новооб-
разованных тканей вокруг образцов, им п лан ти-
рованных в кость, выполняли по методу Г.Г. Ав-
тандилова [27]. Определяли также индекс осте-
оинтеграции, который характеризует величину 
непосредственного контакта поверхности имп-
лантата с костной тканью [28]. Полученные ци-
фровые данные измерений обрабатывали мето-
дом вариационной статистики с использовани-
ем t-критерия Стьюдента. Статистически зна-
чимой считали разницу при Р < 0,05.

При исследовании биосовместимости разра-
ботанных покрытий в культуре клеток исполь-
зовалась первичная культура фибробластов, по-
лученная из подкожно-жировой клетчатки ла-
бораторных крыс по методике [29, 30]. Изучение 
культуры фибробластов обусловлено тем, что 
при проведении токсикологических исследова-
ний новых биоматериалов или их комбинаций 
образцы вживляют в подкожно-жировую клет-
чатку, т. е. реакция организма опосредствует че-
рез систему соединительной ткани, основными 
структурными элементами которой являются 
клетки фибробластичного диферона и клетки 
соединительной ткани. Преимуществом данно-
го метода является то, что исследование культу-
ры этих клеток позволяет сделать вывод о нали-
чии или отсутствии у биоматериалов цитоток-
сичности, об их биосовместимости, а также дает 
возможность изучать динамику роста клеток в 
культурах с образцами и делать вывод о сохра-
нении клетками их фенотипа.

Общее количество клеток в культурах с об-
разцами определяли после снятия их со сте-

кол, на которых они культивировались [31, 32], 
или с исследуемых образцов (при определении 
адгезии) в различные сроки культивирования. 
Для этого использовали методику, изложенную 
в Методических рекомендациях [31, 32]. Для 
определения количества нежизнеспособных 
клеток применяли окраску трипановым синим, 
который быстро проникает в цитоплазму мерт-
вых клеток, окрашивая их [32].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

При исследовании общего количества кле-
ток в культурах с титановыми образцами с по-
крытиями было установлено, что их число уве-
личивается с повышением срока культивирова-
ния. Это свидетельствует о том, что клетки 
были жизнеспособными и активно пролифери-
ровали. Достоверных отличий в количестве кле-
ток в культурах на протяжении времени иссле-
дования с разными образцами установлено не 
было, однако наблюдалась тен денция к умень-
шению их количества с образцами с покрыти-
ем TiO2, имплантированных Cr+. Среднее ко-
личество клеток в культурах с исследуемыми 
образцами по срокам наблюдения представле-
но в табл. 4. 

Как свидетельствуют данные таблицы, общее 
количество клеток в опыте № 1 (покрытие с Cr+) 
на третьи на пятые сутки было достоверно мень-
шим по сравнению с показателями контроля. 
Общее количество клеток по срокам наблюде-
ния в опытах 2 и 3 не отличалось от контроля. 
Не было установлено достоверных отличий и 
между показателями всех опытных серий.

При оценке нежизнеспособных клеток было 
установлено, что их количество в культурах с 
образцами статистически не отличалось как 
от контрольных показателей, так и между со-
бой, и было в пределах от 7,1 до 9,0 % на пятые 
сутки. Такой процент нежизнеспособных кле-
ток допускается для первичных культур.

Таким образом, при оценке общего количес-
тва клеток в культурах с исследуемыми образ-
цами и нежизнеспособных клеток в культурах 
за время наблюдения можно утверждать, что 
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пролиферативная активность культивируемых 
фибробластов с образцами разработанных пок-
рытий была высокой и в опытах 2 и 3 не отли-
чалась от контроля. Не установлено отличий в 
общем количестве клеток и между опытными 
культурами. Число погибших клеток во всех 
опытных группах было сравнимым и не пре-
вышало показателей, характерных для пер-
вичных культур. Полученные данные свиде-
тельствуют о биосовместимости и нетоксич-
ности разработанных покрытий.

Было проведено также исследование адге-
зии культивируемых фибробластов к поверх-
ности образцов по количеству прикрепивших-
ся клеток к образцам в различные сроки на-
блюдения. Количественные данные представ-
лены в табл. 5.

Как свидетельствуют данные таблицы, ко-
личество клеток на образцах с разработанны-
ми покрытиями в исследованный временной 
интервал увеличивалось, однако достоверно 
не отличалось в опытных сериях, что свидете-
льствует о практически одинаково выражен-
ных адгезивных качествах покрытий. При срав-
нении показателей адгезии разработанных пок-
рытий (по количеству прикрепившихся кле-
ток) с контролем (титан) установлено, что они 

были достоверно выше через 35 мин со ответ с-
т ве н но для образцов с покрытием TiO2 с хро-
мом – в 1,9 раза; TiO2 с молибденом – в 2 раза 
и для TiО2 – в 2,5 раз. Эти данные указывают 
на преимущество разработанных покрытий 
по сравнению с чистым титаном и свидетель-
ствуют о совместимости клеток организма с 
составом покрытия. Полученные данные опо-
средствовано свидетельствуют об остеоинтег-
рационных качествах поверхности и состава 
покрытий.

Исследование биосовместимости разрабо-
танных покрытий в опытах in vivo проводили 
при имплантации образцов в форме дисков в 
подкожно-жировую клетчатку крыс, а также 
при имплантации образцов в форме цилиндров 
в смоделированные дырчатые дефекты бедрен-
ных костей животных. Через 30 и 180 суток 
крысы были выведены из эксперимента.

Образовавшиеся вокруг образцов капсулы 
после фиксации в 10%-м растворе формалина 
были отделены от образцов. Визуально через 
30 суток образцы были окружены тонкой про-
зрачной капсулой, структура которой вокруг 
титановых образцов с разным покрытием была 
однотипной. Признаков деструкции окружа-
ющих тканей не обнаружено.

Таблица 4
Количество клеток в культурах с образцами в разные сроки (n = 7)

Серии 
экспериментов

Трое суток Пятеро суток

Общее количество
клеток (M + m)

Количество мертвых 
клеток (M + m)

и их процент

Общее количество
клеток (M + m)

Количество мертвых 
клеток (M + m)

и их процент

Контроль 407,6 + 38,9 22,8 + 1,9
5,6 %

502,4 + 39,1 35,7 + 3,2
7,1 %

Опыт № 1 285,6 + 27,1
P1< 0,05

26,8 + 2,3
9,4 %

369,9 + 33,7
P1< 0,05

36,6 + 2,9
9,9 %

Опыт № 2 324,6 + 39,9
P1> 0,05
P2> 0,05

28,6 + 2,2
8,8 %

398,7 + 45,9
P1 > 0,05
P2> 0,05

35,9 + 2,8
9,0 %

Опыт № 3 342,6 + 36,3
P1 > 0,05
P2 > 0,05

27,1 + 2,5
7,9 %

430,4 + 48,7
P1 > 0,05
P2 > 0,05

36,1 + 3,7
8,4 %

Примечание. Р1 – статистические отличия количества клеток на образцах от показателя в контроле; Р2 – статисти-
ческие отличия количества клеток от образца № 1.
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При микроскопическом исследовании было 
установлено, что капсулы вокруг всех 4-х ви-
дов исследуемых образцов по структурной ор-
ганизации и клеточному составу были подобны. 
Мышечная ткань и зона дермы вокруг имплан-
татов имели характерную для нормы структур-
ную организацию. Признаков деструкции не 
обнаружено.

Через 180 суток капсулы вокруг образцов с 
разработанными покрытиями имели аналогич-
ное строение. Толщина капсул вокруг опытных 
образцов не отличалась от показателей контроля. 

Таким образом, биологическая реакция под-
кожных тканей на титановые импланты с раз-
работанными покрытиями свидетельствует об 
отсутствии негативных локальных явлений, 
связанных с токсическим действием имплан-
тированного материала. Структурная органи-
зация капсул, их клеточный состав и толщина 
указывают на биосовместимость материала 
покрытий и отсутствие токсического влияния 
на прилегающую соединительную ткань. 

При изучении реакции костной ткани на имп-
лантируемые образцы с разработанными пок ры-
тиями было установлено, что вокруг образцов 
наблюдается однотипная перестройка костной 
ткани. Нанесенные покрытия не нарушают вре-
менные и стадийные характеристики остеоре-
парации. Вокруг имплантов формируется кос-
тная ткань, а также небольшие участки плот-
ной соединительной ткани. Тип и территории 
новообразованных тканей вокруг образцов за-
висят от покрытия. Вокруг титана преоблада-
ет плотная фиброзная ткань, а вокруг образ-
цов с разработанными покрытиями – костная 
ткань. Индекс остеоинтеграции у исследуемых 
образцов с покрытиями на все сроки наблюде-
ния был выше, чем в контроле. Полученные 
результаты свидетельствуют о биосовмести-
мости разработанных покрытий и об их высо-
ких остеоинтеграционных качествах.

Изучение бактерицидных качеств разрабо-
танных покрытий проводилось с использова-
нием культур микроорганизмов St.Aureus и 
E.coli. Необходимо отметить, что фотокатали-

тическая активность плёнок (покрытия) обус-
ловлена образованием и выходом свободных 
электронов в результате взаимодействия с 
рентгеновским излучением. Выход электро-
нов из мишени толщиной ΔХ, [см] из расчёта 
на 1 γ-квант:

 Ne = NiσγФγΔх, (3)

где Ni – концентрация атомов i-го сорта в 1 см³; 
σγ – микроскопическое сечение процесса взаи-
модействия γ-кванта с атомом, Φγ = 1.

Для используемых энергий рентгеновского 
излучения (60 кэВ) выход свободных электро-
нов возрастает более чем на порядок при уве-
личении толщины в несколько раз.

Исследование бактерицидности покрытий 
TiO2 со структурой анатаза разной толщины 
после облучения рентгеновским излучением 
подтверждает эту закономерность. 

Анализ культур со St.Aureus вокруг иссле-
дуемых образцов в чашках Петри показал, что 
спустя сутки после расположения имплантов 
с разработанными покрытиями, которые были 
подвергнуты действию рентгеновского облу-
чения, в чашках с высеянным St.Aureus отме-
чены зоны просветления, что указывает на за-
держку роста микроорганизмов (рис. 5). От-
ли чия между исследуемыми образцами были 
незначительными. Количественные показате-

Таблица 5
Среднее количество клеток, снятых с образцов

в разные сроки культивирования (n = 7)

Серии 
экспериментов

15 мин 35 мин

Количество 
клеток

(M + m)

Количество 
клеток

(M + m)

Контроль Ti1-0 54,2 + 12,4 98,2 + 17,2
Опыт № 1 79,5 + 15,9

Р > 0,05
187,5 + 21,2

P < 0,01
Опыт № 2 72,4 + 16,1

P > 0,05
196,7 +19,5

P < 0,01
Опыт № 3 111,7 + 29,4

P > 0,05
235,7 + 22,5

P < 0,001

Примечание. Р – достоверные отличия количества клеток, 
снятых с исследуемых образцов, от показателей в контроле.
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рые и третьи сутки, что свидетельствует о за-
держке роста микроорганизмов. На титановом 
образце №4 (без покрытия) в эксперименте со 
штаммом St.Aureus задержки роста микроор-
ганизмов не наблюдалось. Наиболее выражен-
ное бактерицидное действие проявляется на 
третьи сутки. 

В таблице также представлены данные о бак-
терицидных качествах (оценено в баллах – от-
носит. ед.) покрытий TiO2 (образцы № 5–№ 8) 
различной толщины с имплантацией Mo+ и 
без неё. В соответствие с приведенными пока-
зателями бактерицидность покрытий TiO2 со 
структурой анатаза после облучения рентге-

Таблица 6
Количественные данные относительно

диаметров задержки роста
микроорганизмов St.Aureus (n = 3)

Исследуемые
образцы

Диаметры задержки роста St.Аureus (мм)

1 сутки 2 суток 3 суток

№ 1 7 10 11
№ 2 8 11 12
№ 3 8 12 12
№ 4 отсутствует отсутствует отсутствует

Толщина 
покрытий, 

мкм

Бактерицидное действие, 
баллы

1 сутки 3 суток

№ 5 3,6 1 0
№ 6 Mo+ 2,6 4 3

№ 7 9,5 4–5 4
№ 8 Mo+ 9,5 4–5 2–3

Таблица 7
Диаметры (мм) областей лизиса E.coli

вокруг образцов с покрытием
на различные сроки исследования (n = 3)

Исследуемые 
образцы

Диаметры задержки роста E.coli (мм)

1 сутки 2 суток 3 суток

№ 1 24 35 39
№ 2 28 39 42
№ 3 21 24 26
№ 4 отсутствует отсутствует отсутствует

Рис. 5. Чашки Петри с образцами покрытий: а – образцы 
с TiO2, имплантированные ионами Cr+ и Mo+; б – образ-
цы с TiO2-покрытием без имплантации ионов и конт-
рольный титановый образец. Четко проявляются зоны 
задержки роста микроорганизмов St.Aureus вокруг об-

разцов с покрытиями

а

б

ли измерений диаметров задержки роста мик-
роорганизмов со временем исследования пред-
с тавлены в табл. 6.

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что уже спустя сутки отмечается бактерицид-
ное действие разработанных покрытий после 
действия на образцы рентгеновского излуче-
ния. Диаметры областей лизиса вокруг имп-
ланта незначительно увеличиваются на вто-
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новским излучением при увеличении толщи-
ны конденсата от 2,6 до 9,5 мкм значительно 
возрастает. 

Исследования бактерицидных качеств об-
разцов с использованием культуры микроор-
ганизмов E.coli показали, что в чашках Петри 
вокруг исследуемых образцов также отмечены 
участки просветления, что указывает на за-
держку роста микроорганизмов (рис. 6). Диа-
мет ры задержки роста микроорганизмов на 
сроки исследования представлены в табл. 7.

Полученные данные свидетельствуют о на-
ли чии и выраженности бактерицидных качеств 
у разработанных покрытий, которые проявля-
ются после действия на образцы рентгенов-
ского излучения. Без действия на образцы 
рентгеновского облучения в эксперименте со 
штам мом E.coli задержки роста микроорганиз-
мов не наблюдалось.

Как и в эксперименте со стафилококком 
бак терицидность покрытий проявляется и на 
третьи сутки. Выраженность бактерицидного 
действия на протяжении трех суток является 
положительной характеристикой бактерицид-
ных качеств разработанных покрытий.

Следовательно, выполненные исследования 
свидетельствуют о том, что созданные покры-
тия на титановых образцах обнаруживают бак-
терицидные свойства относительно St.Аureus 
и E.coli.

Таким образом, в результате выполнения про-
екта были обосновано выбраны нетоксичные, 
биосовместимые, не вызывающие воспалите-
льного процесса и иммунного конфликта ма-
териалы покрытий, способствующие остеоин-
теграции и остеорепарации. Была разработана 
технология нанесения покрытий на внутрикос-
тные фиксаторы, исследованы свойства осаж-
даемых покрытий, их физико-механические ха-
рактеристики, определены структура и опти-
мальная толщина пленок.

ОТРАБОТКА ИОННО-ПЛАЗМЕННОЙ

ТЕХНОЛОГИИ НАНЕСЕНИЯ ПОКРЫТИЙ,

ПРИГОДНЫХ ДЛЯ ПРОИЗВОДСТВА

ОРТОПЕДИЧЕСКИХ ИМПЛАНТОВ

При отработке лабораторной технологии для 
производства имплантатов учитывались:

 особенности их конструкции;
 свойства материала, из которого они изго-
товлены;

 возможность получения покрытий с высо-
кими бактерицидными свойствами;

 проведение технических и технологических 
мероприятий, снижающих возникновение 
дефектов при нанесении покрытия.

Рис. 6. Зоны просветления (диаметры задержки роста) 
гибели E.cоli на исследуемых образцах с покрытиями

Рис. 7. Установка для нанесения покрытий
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С учетом вышесказанного была спроекти-
рована и смонтирована вакуумная электроду-
говая установка, на которой реализуется про-
цесс нанесения покрытий на имплантаты. Для 
обеспечения высокой производительности, а 
также возможности наносить покрытие на де-
тали большой длины (больше 50 см) исполь-
зуется вакуумная камера высотой 100 см и 
внутренним диаметром 65 см. Для обеспече-
ния равномерного нанесения покрытия уста-
новка обеспечена поворотным устройством, а 
источники плазмы расположены на двух яру-
сах. Такое расположение источников плазмы 
позволяет в случае небольшого размера дета-
лей разместить их в камере в два раза больше, 
а также дает возможность наносить покрытие 
на детали большой длины. Внешний вид уста-
новки приведен на рис. 7. На данной установ-

ке была отработана лабораторная технология 
массового осаждения покрытий на импланта-
тах. Фотографии имплантатов с покрытиями 
и без покрытий приведены на рис. 8.

ВЫВОДЫ

1. На основе патента № 66537 [1] разработаны 
перспективные варианты состава нанострукту-
рированных (размер ОКР 24–34 нм) бактери-
цидных покрытий на основе оксида титана, ле-
гированного другими металлами, которые по-
вышают бактерицидные свойства покрытий.

2. Подготовлено оборудование, отработана 
электрохимическая методика и проведено тес-
тирование покрытий. 

3. Проведено тестирование эффективности 
имплантатов с покрытиями in vitro (с использо-
ванием культуры фибробластов) и in vivo (на 
животных). Установлено, что исследуемые об-
разцы с покрытиями обнаруживают выражен-
ные бактерицидные качества и не оказывают 
цитотоксического действия на культивируе-
мые фибробласты, т. е. являются биосовмести-
мыми. Разработанные покрытия выявляют вы-
раженные остеоинтеграционные качества.

4. Определены типы покрытий, наиболее 
перспективные для остеосинтеза и изготовле-
ния опытной партии ортопедических имплан-
тов, необходимых для обеспечения последую-
щих верификационных мероприятий по этим 
изделиям. Из исследуемых титановых образ-
цов с покрытиями наиболее перспективными 
для практического использования в отрасли 
создания ортопедических имплантов являют-
ся покрытия c преимущественной структурой 
анатаза (толщиной ≥9 мкм), полученные при 
давлении кислорода ∼1 Па и имплантирован-
ные ионами молибдена.

5. Отработана ионно-плазменная технология 
нанесения покрытий, пригодная для использо-
вания в производстве ортопедических имплан-
тов. Получена опытная партия имплантов с бак-
терицидными покрытиями различного назна-
чения, которая была передана в ГУ «Институт 
патологии позвоночника и суставов им. проф. 

Рис. 8. Образцы имплантатов без покрытий (вверху) и с 
покрытиями (внизу)

а

б
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М.И. Ситенко НАМН Украи ны» для использо-
вания в клинической практике.
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ОПРАЦЮВАННЯ ІОННО-ПЛАЗМОВОЇ
ТЕХНОЛОГІЇ НАНЕСЕННЯ

НАНОСТРУКТУРОВАНИХ БАКТЕРИЦИДНИХ 
ПОКРИТТІВ НА ОРТОПЕДИЧНІ ІМПЛАНТИ

І ФІКСУЮЧІ ЗАСОБИ. ВИГОТОВЛЕННЯ
ДОСЛІДНОЇ ПАРТІЇ ЦИХ ВИРОБІВ
ДЛЯ ПРОВЕДЕННЯ ВЕРИФІКАЦІЇ

ЇХ ВИКОРИСТАННЯ В КЛІНІЧНИХ УМОВАХ

Розроблено технологію створення покриттів на осно-
ві оксиду титану з яскраво вираженими бактерицидни-
ми властивостями, що проявляються при рентгенівсько-

му та УФ-опроміненні. В ході біологічних досліджень 
показано, що отриманні покриття біосумісні та не чинять 
цитотоксичного впливу на культивовані фібропласти, на 
клітинний склад підшкірно-жировий клітковини та на пе-
ребудову кісткової тканини. Встановлено, що оптимальний 
комплекс властивостей мають наноструктурні імплантова-
ні іонами молібдену покриття із структурою анатазу та тов-
щиною ≥9 мкм. Створено дільницю по осадженню бакте-
рицидних покриттів на ортопедичні імпланти.

Ключові  слова: вакуумно-дугові методи, бактерицид-
ні покриття, діоксид титану, культура фібробластів, кіст-
кова тканина, титанові імпланти.

V.A. Belous, V.M. Khoroshikh, G.I. Nosov, S.A. Leonov,
A.A. Komar, V.D. Ovcharenko, A.S. Kuprin, E.N. Reshetnyak, 

M.G. Kholomeev, V.A. Radchenko, N.V. Dedukh,
S.V. Malishkina, F.S. Leont’eva, O.A. Nikol’chenko,

K.M. Samoylova

DEVELOPMENT OF ION-PLASMA TECHNOLOGY 
OF DEPOSITION OF THE NANOSTRUCTURE 

BACTERICIDAL COATINGS ON ORTHOPAEDIC 
IMPLANTATS AND FIXATIVE DEVICES. 
PRODUCTION OF PILOT SAMPLES FOR 

VERIFICATION OF THEIR USE IN CLINIC

Technology for creating coatings based on titanium ox-
ide, which have pronounced antibacterial properties  mani-
fested  upon X-ray and UV irradiation has been developed. 
Biological research showed that the obtained coatings are 
biocompatible and do not exert cytotoxic effect on cultured 
fibroblasts, cellular composition of subcutaneous fat and re-
structure of bone tissue. It is found that nanostructured 
coatings with anatase structure and thickness of  ≥9 microns, 
implanted with molybdenum ions, have an optimum combi-
nation of properties. The department for the deposition of 
antibacterial coatings on orthopedic implants is created.

Key words: vacuum-arc methods, bactericidal coatings, 
titanium dioxide, fibroblasts culture, bone fabric, titanic 
implants. 
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