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Введение
В настоящее время интенсивно ведется разработ-

ка и изучение механизма влияния местных репаран-
тов и регенерантов на заживление различных ран, 
что обусловлено высокой распространенностью по-
следних. В частности, по некоторым данным, только 
поверхностные травмы и открытые раны составля-
ют более 50% случаев травматизма в России [1]. 
Частота хронических ран вследствие трофических 
язв венозного генеза в популяции составляет 1–2% 
и имеет тенденцию к увеличению этого показателя 
до 4–5% у лиц старше 65 лет [2].

Супрамолекулярные соединения перспективны в 
отношении оптимизации способов стимуляции реге-
нерации ран [3–5]. Они представляют собой «груп-
пу молекулярных компонентов, индивидуальные 
свойст ва которых интегрированы в свойства целого 
ансамбля (ковалентного или нековалентного)». Та-
кие соединения способны к самосборке и самоор-
ганизации [6].

В живых организмах известными супрамолеку-
лярными структурами являются микротрубочки ци-
тоскелета, микрофиламенты, а также межклеточный 
матрикс [7]. Однако для стимуляции регенерации 
ран представляют интерес искусственно синтези-
рованные супрамолекулярные гели, которые форми-
руются из низкомолекулярных органических соеди-
нений путем нековалентных взаимодействий между 
ними с образованием супрамолекулярных сетей, 
улавливающих растворитель [8–9]. Эти соединения 
сочетают в себе одновременно свойства гидрогелей 
и супрамолекулярных полимеров [10].

Известны следующие типы супрамолекулярных 
гелей: макрогидрогели, микрогидрогели и нано-
гидрогели. Их классификация основана с учетом 
размеров входящих в их состав частиц. При этом в 
литературе отмечается, что гели, синтезированные 
на основе наночастиц, обеспечивают наиболее выра-
женные биологические и терапевтические эффекты 
супрамолекулярных гелей, снижают их цитотоксич-
ность [10–13].

По химическому составу наиболее часто встре-
чаются супрамолекулярные гели на основе ами-
нокислот, в частности, цистеина, фенилаланина, 
лизина, триптофана, лейцина, глутамина [14–22]. 
Кроме того, супрамолекулярные гели могут состо-
ять из олигомеров глюкозы и циклических сложных 
эфиров гидроксикислот [23], гиалуроновой кислоты, 
бифосфоната и нитрата серебра [24], мицелл низко-
молекулярных полимеров, полиакриловой кислоты 
и S-нитрозоглутатиона [25], полимерного ангидрида 
и нитрата серебра [26].

Большинство таких супрамолекулярных соеди-
нений содержат в себе два вещества [14–16, 19–23, 
26]. При этом одним из важных биологических 
свойств является их способность быть носителями 
ле карст вен ных средств, например, таких как анти-
бактериальные (ципрофлоксацин) [22], нестероид-
ные противовоспалительные (напроксен, ибупрофен, 
индометацин) [21], гормональные (дексаметазона 
натрия фосфат) препараты [23], хитозан [18], нит-
рат серебра [18–19]. Последнее соединение может 
являться и составной частью геля [14, 24, 26], и быть 
добавляемым активным веществом [18–19].
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Растворителем для супрамолекулярных гелей, 
представленных выше, является вода, поэтому та-
кие соединения являются супрамолекулярными гид-
рогелями [14–24, 26]. Подобное свойство является 
ключевым для их биомедицинского применения [7].

Известно, что несовместимые и неметаболизиру-
емые материалы могут быть критичны для поддер-
жания гомеостаза организма [7, 10]. Однако многие 
супрамолекулярные гели характеризуются высокой 
биосовместимостью, биодеградируемостью и био-
стабильностью [10].

Одним из ключевых свойств супрамолекулярных 
гелей также является антибактериальная активность, 
что подтверждается экспериментами in vitro, в ко-
торых было продемонстрировано ингибирование 
роста микроорганизмов различными по своему 
составу гелями. Так, соединения на основе пепти-
дов, состоящих из лизина и триптофана, проявля-
ли указанные свойства в отношении Staphylococcus 
aureus [16]. Другой гель, включающий в себя пеп-
тид фенилаланин-фенилаланин-цистеин, проявил 
антибактериальную активность по отношению к 
Staphylococcus aureus и Acinetobacter baumannii, но 
только при добавлении нитрата серебра [19]. Также 
рост золотистого стафилококка ингибировался ге-
лями, включающими в себя гиалуроновую кислоту 
и нитрат серебра [24], фенилаланин и лейцин без 
добавления иных веществ [20].

В отношении золотистого и эпидермального ста-
филококков был активен гель на основе дилизин-
пептида с содержанием нестероидных противовос-
палительных препаратов [21]. Антибактериальный 
эффект соединения, состоящего из полимерного 
ангидрида и нитрата серебра, был продемонстри-
рован в отношении Staphylococcus epidermidis, 
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae и 
Escherichia coli [26]. При этом в первом случае авто-
ры указывали супрамолекулярность геля как основу 
антибактериальной активности [21]. Во втором слу-
чае эффект был объяснен выделением ионов серебра 
из геля [26].

Ингибирующую активность в отношении ки-
шечной палочки в разной степени проявили гели на 
основе глутамина и нитрата серебра, глутамина и 
хитозана [18]. При этом в исследовании подчерки-
вается, что гель, содержащий серебро, имел более 
выраженные антибактериальные свойства. Также в 
отношении Escherichia coli эффективны гели на ос-
нове гиалуроновой кислоты и нитрата серебра [24], 
трипептида лейцин-фенилаланин-фенилаланин и 
ципрофлоксацина [22].

Что касается эффективности применения суп-
рамолекулярных гелей в эксперименте in vivo, то 
в литературе представлены данные, описывающие 
влияние супрамолекулярных гелей на течение зажив-
ления ран. Для таких исследований использовались 
крысы линий Wistar [14], Sprague–Dawley [23–24], а 
также мыши линий Balb/C [15], C57BI/6 [25]. В не-
которых публикациях линии этих животных не уточ-
няются [17–18].

Согласно результатам исследований, оценка вли-
яния супрамолекулярных гелей проводилась толь-
ко на поверхностных острых ранах [14–15, 17–18, 
23–25]. При определении области нанесения раны, 
как правило, выбиралась спинная поверхность тела 
животного [14–15, 17–18, 25]. По форме поврежде-
ния могли представлять собой дефекты прямоуголь-
ной [14–15], округлой [23–25], крестообразной [18] 
формы или иметь вид царапины [17]. При этом их 
площадь значительно варьировала – от 7–28,3 мм2 
[15, 23, 25] до 225 мм2 [14]. Ряд авторов исследовали 
влияние супрамолекулярных гелей без дополнитель-
ного обсеменения раневой поверхности микроорга-
низмами [15, 18, 24–25]. Однако известно моделиро-
вание инфицированных ран с внесением суточной 
культуры Staphylococcus aureus [14].

Во всех экспериментах in vivo было продемонс-
трировано ускорение заживления ран, в большинс-
тве статистически значимое [14, 23–25]. Авторы 
литературного обзора хотели бы отметить, что об-
наружить отрицательный опыт применения супра-
молекулярных гелей не удалось.

Заключение
Последние десять лет супрамолекулярные гели 

являются объектом внимания исследователей, за-
нимающихся проблемами регенерации, что обус-
ловлено их биологическими свойствами: высокой 
биосовместимостью, биодеградируемостью и био-
стабильностью, низкой цитотоксичностью, особен-
но для супрамолекулярных гелей, представленных в 
виде наногидрогелей.

Описанные соединения могут являться и само-
стоятельными биологически активными соединени-
ями, и быть носителями для других веществ. Пред-
ставленные в литературе результаты свидетельству-
ют об ингибирующем влиянии супрамолекулярных 
гелей на целый ряд микроорганизмов. В эксперимен-
тах in vivo такие гели продемонстрировали ускоре-
ние регенерации экспериментальных ран.

Представленный авторами обзор вносит вклад в 
формирование полного представления о биологиче-
ских эффектах супрамолекулярных гелей в контексте 
их влияния на регенерацию ран.
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