УДК 611.161+681.142.37

ПРЕДПОСЫЛКИ СОЗДАНИЯ МИКРОМАШИННЫХ КИБЕРНЕТИЧЕСКИХ ПЛАТФОРМ ДЛЯ КУЛЬТИВИРОВАНИЯ САМОРАЗВИВАЮЩИХСЯ И ФУНКЦИОНИРУЮЩИХ ЭНДОТЕЛИАЛЬНЫХ КАПИЛЛЯРНЫХ СЕТЕЙ

Е.В. Найдёнов

Научные руководители – проф. В.А. Глотов, д.т.н. доц. И.В. Якименко

Смоленская государственная медицинская академия, кафедра анатомии человека,

Смоленский филиал «Национального исследовательского университета «МЭИ»

Резюме. Выполняется НИР и НИОКР по созданию микромашинных кибернетических платформ, снабжённых интеллектуальной системой управления и набором функциональных модулей, обеспечивающих культивирования саморазвивающихся эндотелиальных капиллярных сетей in vitro.
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Актуальность. В начале XX века американскими биологом W. Lewis (1921) были предприняты первые экспериментальные исследования феномена саморазвивающихся капиллярных сетей в эксплантах in vitro. Было показано, что процесс развития капиллярных сетей in vitro повторяет ранние этапы васкуло- и ангиогинеза in vivo. Новый толчок этого научного направления был дан работами J. Folkman и C. Haudenschild (1980), которые разработали технологию культивирования эндотелиальных капиллярных (ЭК) сетей in vitro. Ими были получены устойчивые культуры ЭК сетей in vitro с признаками начальной стадии канализации при включении в культуру факторов роста (ангиогенин). Однако полной канализации ЭК сетей in vitro не происходило. Через определённое время ЭК сети деградировали. В работах профессора В.А. Глотова, выполненных в конце 80-х – начале 90‑х годов была убедительно показана роль механического (гидродинамического) фактора в развитии и формировании просвета микрососудистых сетей in vivo, в конфигурировании микрососудистых разветвлений. Им была построена математическая теория этого процесса. На основании своих исследований он высказал гипотезу, что причина деградации ЭК сетей в опытах J. Folkman и C. Haudenschild, отсутствие механического (гидродинамического) фактора. Им была предложена модель устройства сопряжения микропотоков питательной среды и развивающихся ЭК сетей in vitro в единой системе и принципы создания биологического реактора для этих целей. Эти исследования выполнялись в рамках проекта РФФИ №94-04-13544 и №96-04-50991. Однако до последнего времени экспериментального подтверждения возможности формирования полноценных ЭК сетей при соблюдении вышеуказанных условий не было. В 2013 году группой, возглавляемой корейским учёным Noo Li Jeon, было предложено устройство, функционально и технически близкое к модели В.А. Глотова. Им удалось экспериментально воспроизвести феномен самопроизвольного развития ЭК сетей in vitro под влиянием механического (гидродинамического) фактора. Таким образом, в настоящее время общими усилиями исследователей разных стран определены все необходимые технологические компоненты для культивирования саморазвивающихся ЭК сетей in vitro, позволяющие воспроизвести все стадии ангиогенеза, наблюдаемые in vivo.

Целью выполняемого проекта является разработка микромашинных кибернетических платформ для культивирования саморазвивающихся и функционирующих ЭК сетей, сопряжённых с организованными в пространстве in vitro микропотоками питательной среды. 

Материалы и методы. Базовыми положениями исследования являются: проектирование, моделирование, сборка и испытание экспериментального образца многофункционального биологического реактора для воспроизведения в культуре ЭК сетей in vitro феномена самопроизвольно развивающихся и функционирующих 3D ЭК сетей и изучение влияния на их развитие гидродинамического фактора в виде организованных микропотоков питательной среды, разработка алгоритмов управления развитием ЭК сетей in vitro путем управляемого введения в культуру факторов роста.

Результаты. В настоящее время разработаны имитационные математические модели и принципиальные электрические схемы отдельных модулей экспериментального реактора для культивирования ЭК сетей с применением систем математического моделирования и инженерного проектирования. В соответствии с постоянно усовершенствующимися техническими заданиями и техническими условиями отработана оптимальная структура функциональных модулей реактора и систем управления, изготавливаются модули и проводятся сборка и отладка физической модели экспериментального реактора, проводятся биологические эксперименты по созданию культуральных сред для 3D ЭК сетей.
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Рис. 1. 3 D-модель создаваемого биореактора.

Выводы. В настоящее время существуют все научные и инженерно-технические предпосылки для создания биологического реактора для культивирования искусственных тканеподобных образований с заданными свойствами на базе технологии саморазвивающихся функционирующих ЭК сетей. При соответствующем финансировании и политической воле руководителей государства, определяющих научно-техническую политику, указанные выше биологические реакторы могут быть созданы в ближайшее время.
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