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ВВЕДЕНИЕ 

1.1 Актуальность проблемы 

В настоящее время актуальной является задача разработки материалов 

для медицинских имплантатов. Используемые сейчас для производства меди-

цинских имплантатов материалы, к сожалению, не обладают всей необходимой 

совокупностью эксплуатационных свойств. 

Материалы для имплантатов должны удовлетворять целому комплексу 

требований, по биомеханической и биохимической совместимости с тканями 

человеческого организма. В основе биомеханической совместимости лежит 

схожее поведение материала имплантата с тканью организма пациента при 

нагружении-разгружении в процессе жизнедеятельности. Так, материал им-

плантата должен обладать: низким модулем упругости (модулем Юнга), и про-

являть эффект сверхупругости, позволяющий материалу обратимо накапливать 

деформацию за счет термоупругого мартенситного превращения, а также про-

являть гистерезисное поведение материала имплантата при нагружении-

разгружении.  

Низкий модуль упругости материала имплантата необходим для согласо-

ванной работы имплантата с тканями организма. В противном случае имплан-

тат не деформируется одинаково с тканями организма, и прилегающая область 

со временем повреждается, возникают нежелательные осложнения, а имплантат 

может смещаться. То есть может возникнуть необходимости в повторной опе-

рации и реабилитационном периоде по восстановлению ткани.  

С другой стороны, значения других механических характеристик матери-

ала имплантата должны превышать величину механических характеристик тка-

ней организма в месте установки имплантата. Это связано с тем, что возможна 
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деградация функциональных свойств имплантата в процессе эксплуатации, 

длительность которой достигает десятков лет. 

Одним из самых распространенных типов операций по установки им-

плантатов являются операции по установке стента - специального устройства, 

который помещается в просвет протоков в организме человека. Например, 

стент устанавливается в коронарных сосудах сердца или желчного протока, и 

обеспечивает расширение участка, суженного патологическим процессом. 

Потребность в использовании стентов составляет сотни тысяч операций 

ежегодно. Материалы, из которых изготавливаются сейчас стенты, получили 

большое развитие за последние 30-40 лет, но по по-прежнему имеют опреде-

ленные недостатки. В частности, после имплантации стента существует вероят-

ность возникновения повторного сужения (рестеноз), образования тромбов, 

развития воспалительных реакций. Для изготовления основы металлического 

стента применяют следующие сплавы и чистые металлы: сталь 316L, сплавы 

кобальта, сплав титана ВТ6, тантал, сплавы магния, никелид титана (нитинол). 

Механическими свойствами, наиболее близкими к человеческим тканям, на 

данный момент обладает никелид титана.  Однако, под действием внутренней 

среды, содержащийся в данном сплаве никель, может попадать в организм, что 

вызывает аллергичесские и воспалительные реакции. Поэтому ведутся исследо-

вательские работы по созданию новых стентов с лучшей биохимической совме-

стимостью. Их можно разделить на 2 группы: улучшение материала основы 

стента (сюда относятся разработка новых сплавов и улучшение имеющихся) и 

создание покрытий, решающих существующие проблемы материала основы. 

Таким образом, стент из биосовместимого материала с биодеградируе-

мым покрытием, содержащим специализированные лекарственные средства, 

даёт возможность доставлять лекарственное средство локально к месту пора-

жения и предотвращать послеоперационные осложнения такие как вышеука-

занные тромбоз, рестеноз или воспалительные реакции. 
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В качестве материала-альтернативы никелиду титана предлагается ис-

пользовать сплава из Ti, Nb и Ta. Ниобий обладает отличной коррозионной 

стойкостью, хорошей биосовместимостью и остеогенезом как один из пяти 

элементов, которые не вызывают неблагоприятных реакций тканей. Кроме то-

го, Nb является сильным β-стабилизатором в сплавах Ti и потенциальным ма-

териалом для замены твердых тканей, способствуя уменьшению модуля Юнга. 

Тантал хорошо известен как один из наиболее перспективных металлических 

биоматериалов благодаря его исключительной биосовместимости in vitro/in 

vivo и хорошей коррозионной стойкости. Поэтому Ta используется в качестве 

заменителя костного трансплантанта в хирургии позвоночника, эндопротезиро-

вании тазобедренного и коленного суставов и т.д.  

Таким образом, известно, что данные металлы являются биосовместимы-

ми, а сплавы системы Ti-Nb-Ta могут проявлять эффект сверхупругости и эф-

фект запаздывания, обладают низким модулем Юнга. 

Настоящая диссертационная работа выполнена в рамках плановой бюд-

жетной тематики ИМЕТ РАН (тема 45.7), а также в рамках двух ФЦП Минобр-

науки (Соглашение № 14.604.21.0196 от 26 сентября 2017 г.  и Соглашение № 

075-15-2019-1846 от 03.12.2019). 

1.2 Цель работы 

Целью работы является разработка состава и технологии получения но-

вого композиционного материала в виде основы из проволоки сплавов системы 

Ti-Nb-Ta с композиционным биодеградируемым покрытием из полилактида, 

содержащего частицы антибиотиков (линкомицина, цефотаксима или гентами-

цина) с улучшенной биомеханической и биохимической совместимостью и 

возможностью адресной доставки лекарственных средств. 
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1.3 Задачи работы 

В соответствии с целью работы были поставлены следующие задачи: 

1. Разработка материала основы – новых сплавов системы Ti-Nb-Ta, 

обладающих высоким комплексом механических характеристик и биомехани-

ческой совместимостью, превосходящей применяемые в настоящее время мате-

риалы. 

2. Разработка технологии получения из сплавов Ti-Nb-Ta пластин 

толщиной 1 мм и проволоки диаметром 280 мкм, которые могут использоваться 

для создания имплантатов. 

3. Разработка композиционного материала на основе биодеградируе-

мого полимера полилактида, содержащего частицы антибиотиков (линкомицин, 

цефотаксим или гентамицин), который может служить средством адресной до-

ставки лекарственных препаратов, а также технологии его получения. 

4. Разработка технологии получения композиционного материала 

«проволока диаметром 280 мкм из сплава Ti-Nb-Ta с композиционным покры-

тием из полилактида, содержащего частицы антибиотиков», который является 

перспективным для применения в имплантатах за счет сочетания высоких ме-

ханических свойств, биомеханической и биохимической совместимости с тка-

нями человека с функцией адресной доставки лекарств, обеспечиваемой компо-

зиционным покрытием. 

1.4 Научная новизна 

1. Выявлены основные закономерности влияния режимов термообра-

ботки на структуру, в т.ч. размер зерен, и механические свойства сплавов Ti-

Nb-Ta в неизученной области концентрации ниобия; обнаружено существенное 

понижение температуры нагрева под закалку до 800°С (и соответственно тем-

пературы начала рекристаллизации сплава до «взрывного» роста размеров зе-
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рен) в отличие от 950°С, свойственных другим сверхупругим титановым спла-

вам согласно литературным данным. 

2. Уточнен диапазон концентрации бета-стабилизаторов, необходимой 

для проявления эффекта сверхупругости, т.е. образования и долговременного 

существования α''-фазы в титановом сплаве и наличия стабильного фазового 

превращения α''↔β в заданных условиях. 

3. Выявлены закономерности фазовых превращений и сопутствующих 

механических характеристик в зависимости от термического воздействия (в об-

ласти 400-800°С) для новых исследуемых составов системы Ti-Nb-Ta и зафик-

сировано проявление фаз (α)α'-Ti, α''-Ti, β-Ti и ω-Ti в зависимости от  состава и 

режима термического воздействия в узучаемом диапазоне составов системы Ti-

Nb-Ta. 

4. Изучены кинетические зависимости выхода лекарственных средств 

из полимерной композиции и биосовместимость разрабатываемых материалов. 

Показано, что активно выход лекарственных средств происходил в первые сут-

ки выдержки, затем скорость падала, при этом скорость выхода зависит от па-

раметров среды организма. При исследованиях pH варьировалась от 5,3 до 9,0. 

5. Изложены оптимизированые стадии (электро-дуговая вакуумная 

плавка, прокатка, ротационная ковка, волочение, промежуточные и стабилизи-

рующая термообработка, формование литьем полимеров) и технологические 

параметры (число переплавов, масса шихты, длительность и температура подо-

грева, закалки, смазка, степень деформации, последовательность диаметров 

фильер, соотношение реагентов и т.д.) формирования многослойных композит-

ных структур. 
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1.5 Практическая ценность 

1. Исследовано влияние параметров выплавки (сила тока, напряжение, 

давление инертной среды, количество переплавов) слитков сплава Ti-(15, 20 и 

25)Nb-5Ta (ат. %) на структуру и механические свойства. Определено, что для 

получения гомогенных бездефектных слитков массой 30 г требуется не менее 7 

переплавов при силе тока 400-500 А. Давление инертной среды при плавке мо-

жет повышаться от 0,4 до 1 атм, напряжение составляет 25-30 В. Показано, что 

после выплавки слитки имеют твердость около 190-250 HV, что связано с вы-

делением α''- и β- фаз. 

2. Исследовано влияние состава сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta (ат. %) и 

параметров пластической деформации (температура и время предварительного 

и промежуточных отжигов, степени обжатия за проход, скорость волочения) на 

структуру, механические и химические свойства образцов в виде пластин и 

проволоки. Установлено, что прокатку слитков до пластины после выплавки и 

гомогенизирующего отжига следует проводить при подогреве до 600°С. Время 

нагрева заготовок перед первичной деформацией составляет 25 минут, проме-

жуточный нагрев заготовок после каждого прохода проводится в течение 5 ми-

нут. При получении проволоки прокатка слитка так же осуществляется при по-

догреве до 600°С с деформацией до получения сечения 10х10 мм2. Ротационная 

ковка проводится при подогреве до 500°С при смене бойков с диаметра 13 до 2 

мм. Волочение проводится при подогреве до 300°С с последовательной сменой 

фильер с диаметра 2 до 0,28 мм, скорость волочения составляла 2-4 м/мин. По-

казано, что наименьшим значением модуля упругости (Е = 30 ГПа), прибли-

женным к значениям модуля упругости тканей человеческого организма, в со-

четании с высокими механическими характеристиками (σ0,2 = 220 МПа, σв = 600  

МПа, δ = 10%) обладает сплав Ti-20Nb-5Ta (ат. %) в виде проволоки диаметром 

280 мкм. 

3. Исследовано влияние термической обработки на структуру и меха-
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нические свойства пластин и проволоки из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta (ат. %), 

являющейся основой для разработанного композиционного материала. Лучший 

комплекс механических характеристик достигается при закалке в воду с темпе-

ратуры 800 оС с предварительной выдержкой в течении 1-5 мин. 

4. Проведены исследования биосовместимости сплавов Ti-(15-25)Nb-

5Ta (ат.%) путем оценки in vitro жизнеспособности контрольных человеческих 

клеток и путем испытаний in vivo на крысах. Выявлено, что данные сплавы об-

ладают лучшей биосовместимостью по сравнению с титаном и нитинолом. 

5. Исследованы структура и механические свойства композиционного 

материала «полилактид с молекулярной массой 180 кДа - частицы антибиоти-

ков (линкомицин, цефотаксим или гентамицин)» в зависимости от содержания 

частиц. Наиболее плотная и равномерная структура (равномерное распределе-

ние частиц лекарственных средств по объему) композита достигается при со-

держании 3-5 мас.%  частиц лекарственных препаратов. Композит имеет не-

сколько меньшие прочностные характеристики по сравнению с чистым поли-

лактидом, однако их уровень (σв =7,7 – 16,8 МПа, δ = 53 -130%)  является до-

статочным для условий установки имплантата из разработанного композита и 

его нормального функционирования в человеческом организме. 

6. Полученные результаты работы нашли применение в специализи-

рованных организациях: ООО «ПущИнноТех». 

7. Определены перспективы практического использования полученно-

го материала, технологии его получения и изделий медицинского назначения, 

созданных на его основе. 

1.6 Положения выносимые на защиту 

1. Основы технологии получения проволоки из сплавов Ti-(15-25)Nb-

5Ta (ат.%): выплавка слитков, прокатка, ротационная ковка прутков и волоче-
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нии проволоки,  поверхностная обработка, очистка, промежуточные и финаль-

ная ТО. 

2. Исследование свойств полилактида и композиционного материала 

«полилактид с лекарственным средством». Влияние концентрации на толщину 

покрытия, механические свойства, биодеградацию полимера, выход лекар-

ственных средств. 

3. Нанесение композиционного материала «полилактид с лекарствен-

ным средством» на проволоку Ti-Nb-Ta. Исследование свойств композицион-

ного материала. 

1.7 Достоверность 

Достоверность научных положений, результатов и выводов подтвержда-

ется хорошим совпадением экспериментальных результатов, комплексным 

применением современных методов исследования структуры и свойств матери-

алов, систематическим характером проведенных исследований в рамках акаде-

мических научных школ, а также согласованностью полученных результатов с 

литературными данными. 

1.8 Апробация работы 

Результаты исследований были представлены на следующих конфе-

ренциях и семинарах: 

[1] XVII Российская ежегодная конференция молодых   научных со-

трудников и аспирантов "Физико-химия и технология неорганических материа-

лов" (Россия, Москва, ИМЕТ им. Байкова РАН, 10 - 13 ноября 2020 г.); 

[2] XVI Российская ежегодная конференция молодых   научных со-

трудников и аспирантов "Физико-химия и технология неорганических материа-

лов" (Россия, Москва, ИМЕТ им. Байкова РАН, 14-17 октября 2019 г.); 
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[3] Третий междисциплинарный молодежный научный форум с меж-

дународным участием «Новые материалы» (Россия, Москва, 21-24 ноября 2017 

г.); 

[4] VI Международная научная конференция для молодых ученых 

«Наноматериалы и нанотехнологии: проблемы и перспективы" (Россия, Сара-

тов, ФМБИ СГТУ имени Гагарина Ю.А., 15-16 мая 2017 г.); 

[5] Всероссийское совещание «Биоматериалы в медицине» (Россия, 

Москва, 18 декабря 2017 год). 

1.9 Публикации 

По результатам данных проведенных исследований опубликовано 13 ра-

бот, в том числе: 6 статей в журналах, индексируемых в базах Web of Science и 

Scopus, 2 статьи в российских журналах, включенных в перечень ВАК. Общий 

объем работ по теме диссертации составляет 3,81 печатных листов. Содержание 

диссертации достаточно полно отражено в опубликованных работах. Настоя-

щая диссертационная работа выполнена в рамках плановой бюджетной темати-

ки ИМЕТ РАН (тема 45.7), а также в рамках двух ФЦП Минобрнауки (Согла-

шение № 14.604.21.0196 от 26 сентября 2017 г.  и Соглашение № 075-15-2019-

1846 от 03.12.2019). 

1.10 Личный вклад автора 

Автор принимала непосредственное участие в разработке методик прове-

дения экспериментов и их аппаратурного оформления, проведении эксперимен-

тов, обсуждении результатов и их оформлении в виде научных публикаций. 
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1.11 Структура и объем диссертации 

Диссертация состоит из введения, пяти глав, общих выводов, списка ли-

тературы и списка наиболее значимых публикаций. Работа изложена на 195 

страницах, содержит 109 рисунков, 27 таблиц. Список литературы включает 

147 источников. 
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ГЛАВА 1. АНАЛИТИЧЕСКИЙ ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ ПО ТЕМЕ 

ДИССЕРТАЦИИ 

1.1 Развитие материалов для имплантологии 

В настоящее время в имплантологии используется достаточно широкий 

диапазон материалов, в том числе ряд металлов и сплавов. Чистые металлы и 

сплавы широко используются в качестве материалов для имплантатов для за-

мены коленных, локтевых, тазобедренных суставов, стоматологических проте-

зов, стентов и кава-фильтров. Для создания медицинских имплантов, металлы и 

сплавы должны обладать определенным набором свойств, из-за особых требо-

ваний для медицинского применения, таких как биохимическая и биомеханиче-

ская совместимость, возможность стерилизации и т.д. [1-6]. 

Строго говоря, металлические материалы для медицинских имплантов 

должны: 

1. Быть инертными в условиях человеческого организма (нетоксич-

ными, химически стабильными и коррозионностойкими в среде жидкостей че-

ловеческого организма), или, биорезорбируемыми, т.е. постепенно растворятся 

в организме пациента, без выделения токсичных продуктов растворения, т.е.  

проявлять биохимическую совместимость; 

2. Обладать биомеханической совместимостью, т.е. его поведение при 

деформации (нагружении-разгружении), должно быть близким к поведению 

тканей человеческого тела; 

3. Не оказывать угнетающего действия на рост клеток тканей орга-

низма пациента; 

4. Быть технологичным, т.е. хорошо обрабатываться для создания 

персонализированного имплантата; 
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5. Не менять свои свойства в процессе подготовки к имплантации 

(стерилизации) и эксплуатации, сохранять свои свойства при циклических 

нагрузках (к примеру: тазобедренный имплант должен выдерживать более 108 

циклов нагружения в течение срока жизни пациента [7-12]); 

1.2 Биосовместимость медицинских материалов 

Говоря о металле/сплаве/полимере, можно выделить несколько свойств, 

определяющих возможность его применения в качестве материала, подходяще-

го для изготовления имплантата. Это биомеханическая, биохимическая, биоло-

гическая совместимости данного материала с организмом [13]. 

Биосовместимость — способность материала встраиваться в организм 

пациента, не вызывать побочных клинических проявлений и индуцировать кле-

точный или тканевой ответ, необходимый для достижения оптимального тера-

певтического эффекта [14]. 

1.2.1 Биохимическая совместимость 

Биохимическая совместимость предполагает при введении имплантата в 

ткань отсутствие иммунных реакций и воспалительных процессов. 

В зависимости от реакции ткани на имплантат можно выделить 4 катего-

рии материалов, представленных на рисунке 1.2.1.1: 

1. Токсичные т.е. в случае использования такого материала, ткани, 

окружающие имплантат, погибают; 

2. Инертные т.е. вокруг имплантатов из таких материалов в организме 

образуется волокнистая неприлегающая ткань; 

3. Биоактивные т.е. появляется прилегающая межповерхностная связь 

материала имплантата и ткани, при этом инкапсуляция минимальная; 
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4. Биорезорбируемые т.е. материал имплантат постепенно, по мере 

растворения, замещается тканью организма, продукты растворения при этом 

должны быть нетоксичными [15]. 

 

 
Рисунок 1.2.1.1 – Соотношение между сопротивлением поляризации и 

биохимической совместимостью для чистых металлов (Co, Cu, Ni, V, Fe, Al, 

Mo, Au, Pt,Ta, Nb,Ti, Zr), кобальт-хромовых сплавов и коррозионностойких 

сталей [15] 

 

Поскольку медицинские имплантаты работает в условиях человеческого 

организма, к ним предъявляются особые требования по коррозионной стойко-

сти при контакте с внеклеточными жидкостями организма. В частности, стенты 

устанавливаются в полые участки организма для восстановления их нормально-

го (исходного) диаметра (а следовательно, и правильной циркуляции физиоло-
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гических потоков) после сужения или вовсе перекрытия в сильно сжатом со-

стоянии, а после «раскрываются» для расширения и поддержания стенок поло-

сти, то к ним предъявляются особо высокие требования коррозионной стойко-

сти при переменных динамических нагрузках. Функционирование имплантатов 

протекает в условиях действия на их поверхность тканевой жидкости, крови, 

лимфы и других жидких компонентов, присутствующих в органах и системах 

организма. Данные жидкости имеют водную основу и обладают свойствами 

электролитов, оказывая на покрытие имплантатов коррозионное воздействие. 

Анодные процессы при этом характеризуются ионизацией атомов применяе-

мых биоматериалов и их металлических примесей, диффузией ионов в окру-

жающую биологическую среду с образованием ее металлоза. Из-за этого меня-

ются состав и свойства поверхности имплантата, а также происходит наруше-

ние нормальных клеточных процессов в биоструктурах, возникает опасность 

воспалительных явлений и отторжения имплантата, что в значительной степени 

связано с фазово-структурным состоянием и коррозионным поведением мате-

риала самого имплантата и его покрытия. Поэтому при разработке металличе-

ских имплантационных систем исследованию коррозионных свойств биомеди-

цинского материала уделяется большое внимание [16-20]. 

1.2.2 Биомеханическая совместимость 

Так как медицинскому имплантату приходится работать непосредственно 

с тканью организма, то механические свойства материала имплантата и его ди-

зайн должны позволять импланту деформироваться одновременно с тканью ор-

ганизма. 

Механическое поведение материала имплантата описывается статически-

ми и динамическим (усталостными) свойствами.  
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К статическим свойствам относятся: модуль Юнга (Е), предел текучести 

(σ0,2, σт), предел прочности (σв) и удлинение до разрыва (δ). 

К усталостным свойствам относятся: предел выносливости (σr), усталост-

ная долговечность (число циклов до разрушения, N) и чувствительность к 

надрезу (q). 

Механические свойства костной ткани и некоторых медицинских матери-

алов представлены на рисунке 1.2.2.1. Как видно из рисунка, ткани организма 

проявляют гистерезисное поведение (эффект запаздывания) при циклической 

деформации, поэтому схожее поведении при деформации является одним из 

основных требований при выборе материала имплантата [21-25]. 

 
Рисунок 1.2.2.1 – Деформационные зависимости σ(ε) в условиях нагрузки 

и разгрузки биологических тканей и различных медицинских 

материалов (качественные зависимости): 

1 — биологическая ткань (коллаген, хрящ, кость и т.д.); 2 — никелид ти-

тана марки ТН-10; 

3 — нержавеющая сталь; 4 — тантал; 5 — титан; 6 — полимеры. 
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1.3 Материалы основы для имплантатов типа «стент» 

К материалам для изготовления стентов и их дизайну предъявляются вы-

сокие требования по биомеханической совместимости: высокая упругость для 

легкого продвижения к месту установки по пораженному органу и обеспечения 

возможности раскрытия стента до необходимого размера в месте установки, 

высокая прочность для обеспечения радиальной устойчивости в процессе экс-

плуатации, высокая рентгеноконтрастность для хорошей видимости в ретгенов-

ском томографе при проведении операции по установке стента и для последу-

ющего контроля, биохимическая совместимость с организмом для предотвра-

щения возможных аллергической реакции  и отторжения.  

Свойства наиболее распространенных материалов, применяющихся для 

изготовления стентов представлены в таблице 1.3.1 [26-30]. 

Таблица 1.3.1 – Свойства металлов и сплавов, используемых для произ-

водства стентов [26-30] 

Материал Е, МПа σ0,2\ σт, МПа σв, МПа ρ, г/см3 

316L SS 190 331 586 7,9 
03Х17Н14М3 - 196 490 7,75 

Тантал (отожженный) 185 138 207 16,6 
Титан  

(холоднокатаный 30%) 110 485 760 4,5 

Нитинол 
аустенитная структура 

мартенситная структура 

 
83 

28-41 

 
195-690 
70-140 

895 6,7 

Кобальтохромовый 
сплав L605 210 448-648 951-1220 9,2 

Чистое железо (Fe) 211,4 120-150 180-210 7,87 
Магниевый сплав WE43 44 162 250 1,84 
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1.3.1 Нержавеющие стали 

Нержавеющие стали 316 и 03Xl7Н14М3 имеют подходящие механиче-

ские свойства (таблица 1.3.1) и хорошую коррозионную стойкость и являются 

популярным материалов для изготовления стентов с покрытиями и без.            

Однако из-за ферромагнитной природы сплава и низкая плотность огра-

ничивают клиническое применение нержавеющей стали. Это делает нержаве-

ющую сталь плохо видимой в рентгеновском излучении и при магнитно-

резонансной томографии (МРТ). Из-за содержания никеля, хрома в составе ста-

ли возможна аллергическая реакция организма. Присутствие ионов никеля, 

хрома и молибдена вызывает местные иммунные реакции, воспаление и некроз 

тканей. Для стентов из нержавеющей стали используют дополнительные ме-

таллические или полимерные покрытия для улучшения рентгеноконтрастности 

и биохимической совместимости [31-33]. 

1.3.2 Сплавы Co-Cr 

Сплавы на основе кобальта уже достаточно долго используются в каче-

стве материалов для изготовления стентов. Данные сплавы обладают высокими 

механическими свойствами, что позволяет изготавливать тонкостенные стенты, 

при этом обладают высокой коррозионной стойкостью. К недостаткам можно 

отнести высокий модуль упругости. [33-35]. 

1.3.3 Сплавы Pt-Ir 

Сплавы системы Pt-Ir (90 % Pt и 10 % Ir) используются для изготовления 

стентов без покрытия. Данные стенты успешно прошли испытания на живот-

ных. Сплавы показывают отличную рентгеноконтрастность, что делает воз-

можным получение трехмерных изображений при использовании магнитно-
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резонансного томографа. К недостаткам можно отнести низкие механические 

свойства. В процессе эксплуатации этих стентов наблюдалось незначительное 

тромбообразование и разрастание неоинтимы, а также незначительные воспа-

лительные реакции, при этом процент отторжения стентов из платиноиридие-

вых сплавов значительно выше, чем у стентов из нержавеющих сталей - 16 и 5 

5 соответственно. Результаты клинических испытаний свидетельствуют, что 

использование этих стентов возможно [36-40]. 

1.3.4 Железо 

К недостаткам железа можно отнести самый высокий модуль упругости 

среди всех используемых для изготовления стентов материалов. Кроме того, 

при установке, может произойти разрушения стента из-за близких значений 

предела текучести и предела прочности. Однако, опыты по имплантации на 

кроликах показали, что такие стенты успешно устанавливаются в артерии с 

давлением, расширяющим баллон, от 3,5 до 10 атм. Биодеградация стента 

предполагает окисление железа и растворение оксида в среде организма. Кроме 

того, установлено, что двухвалентные ионы железа замедляют разрастание тка-

ней [41-42]. 

1.3.5 Магний 

В целом, чистый магний нельзя использовать для изготовления стентов 

из-за низких коррозионных и механических свойства, но магниевые сплавы с 

повышенными механическими и коррозионными свойствами АЕ21 и WE43 ис-

пользуют для производства. Сплав АЕ21 содержит 2 % алюминия и 1 % редко-

земельных металлов, сплав WE43 - 3,7-4,3 % иттрия, 0,4-0,6 % циркония и 2,4-

3,4 % редкоземельных металлов. Однако, эти сплавы имеют низкую пластич-



26 

 

ность, поэтому существует вероятность повреждения стентов при установке 

[43-46].  

1.3.6 Тантал 

Тантал имеет отличную биохимическую совместимость, высокую корро-

зионную стойкость и рентгеноконтрастность. Тантал часто используют для по-

крытия поверхности стентов из нержавеющих сталей для улучшения коррози-

онной стойкости, повышения биосовместимости стента и улучшения видимо-

сти в рентгеновских лучах и при МРТ. Основной недостаток чистого тантала 

при изготовлении стента - низкие механические свойства по сравнению с не-

ржавеющими сталями. Предел текучести тантала близок к пределу прочности, 

из-за этого танталовые стенты имеют высокую вероятность поломки во время 

развертывания. Кроме того, к недостаткам тантала можно отнести его высокую 

стоимость по сравнению с нержавеющими сталями. В настоящее время отраба-

тываются режимы обработки тантала для получения мелкозернистой структуры 

и оптимальных свойств (σ0,2 до 600 МПа, и относительное удлинение около 30 

%) для изготовления стентов [47-52]. 

1.3.7 Титан 

Титан и его сплавы имеют отличную биохимическую совместимость, вы-

сокую коррозионную стойкость, и интенсивно используются в ортопедии для 

замены суставов и стоматологии для изготовления зубных протезов. К основ-

ным недостаткам чистого титана можно отнести невысокие механические свой-

ства, высокий модуль упругости и низкую плотность, т.е. низкую рентгенокон-

трастность. Для улучшения биосовместимости титан наносят на стенты из не-

ржавеющих сталей. Такие имплантаты показывают положительные результаты 

в клинических испытаниях [53-55]. 
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1.3.8 Никелид титана 

Первоначально ЭПФ был открыт учеными Г.В. Курдюмовым и Л.Г. Хан-

дросом в СССР в 1949 г как бездиффузионный тип фазовых превращений в 

сплавах. 

Позднее данный эффект был экспериментально обнаружен в сплавах на 

основе золота, меди, кобальта, железа и никеля. В настоящее время количество 

марок сплавов использующих ЭПФ составляет более 200 наименований. 

Свойства прямой и обратной памяти формы позволяют сохранить без-

диффузионные превращения такие как «мартенсит-аустенит» при нагреве изде-

лия из сплава с памятью формы и обратное превращение «аустенит-мартенсит» 

при охлаждении. Изделия из описываемых сплавов могут срабатывать как один 

раз, так и, при определенной тренировке, совершать более 5*105 раз обратимые 

движения от одной заданной формы до другой при циклических нагревах и 

охлаждениях. 

Зафиксировав специальной термической обработкой необходимую форму 

изделия любой конфигурации и охладив до температуры на 25-30°С ниже тем-

пературы конца аустенитного превращения, можно значительно деформировать 

охлажденное изделие, но не доводя до механического разрушения. Однако в 

любом случае после произведенных деформаций и искажения формы изделия, 

нагрев его до температуры конца аустенитного превращения всегда можно по-

лучить форму, заданную предварительно специальной термической обработ-

кой. 

Ограничивая внешнее воздействие на специальным образом обработан-

ный элемент из сплава с памятью формы лишь нагревом и охлаждением в тем-

пературном интервале конца превращений «мартенсит-аустенит» и «аустенит-

мартенсит», изделие будет самопроизвольно деформироваться при знакопере-

менных изменениях температур окружающей среды. т.е. реализовывать эффект 

обратимой памяти формы. Изделия из сплавов с памятью формы превосходят 
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биметаллические изделия т.к. при срабатывании развивают значительно боль-

шие усилия. 

При этом, СПФ способны сохранять сверхупругое состояние. Например, 

образцы из никелида титана можно деформировать до 8-12 %, и после снятия 

нагрузки образец вернется к своей первоначальной форме. Остаточная дефор-

мация при этом будет равна 0,015-0,05%, что обычно находится в области по-

грешности измерения геометрических параметров изделия. Количество дефор-

маций изделия в сверхупругом состоянии приближается к 106 раз. 

Наибольшее популярность среди сплавов с памятью формы получили 

сплавы на основе системы Ti-Ni. Возможность изменять температуру аустенит-

ного превращения в широких пределах от минус 65 до плюс 120°С в двойных 

сплавах никеля с титаном, и расширение интервала температур до минус 80 до 

плюс 145°С введением дополнительных легирующих элементов позволяет ис-

пользовать эффект памяти формы никелида титана в широком интервале тем-

ператур. Сочетание механических свойств на уровне высокопрочных титано-

вых сплавов и дисперсионно стареющих сталей с защитной пленкой из оксида 

титана, высокой демпфирующей способностью и способностью вспоминать 

форму до миллиона раз делает сплавы на основе никелида титана уникальными 

материалами по комплексу свойств, не имеющим себе равных среди других ма-

териалов. Сплавы на основе никелида титана также называют нитинолом [56-

70]. 

Однако, наличие никеля в составе данного материала вызывает опреде-

ленное беспокойство о химической биосовместимости нитинолового импланта 

с организмом из-за отрицательного воздействия ионов никеля на клетки [71]. В 

[72] показано ингибирующие влияние ионов никеля на рост и выживаемость 

клеток линии THP-1 монобластного лейкоза человека, полученных из Амери-

канской коллекции типовых культур. В [73] было продемонстрировало, что, как 

супернатант, так и осажденные коррозийные продукты проволоки для нитино-
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лового стента были потенциально токсичны для клеток гладкой мускулатуры 

аорты крыс, особенно когда концентрация высвобожденного никеля была выше 

9 ч/млн. В [74] с помощью метода лазерной абляции отмечено, что в крысах 

проволока из чистого никеля вызвала сильное воспаление на расстоянии до 5 

мм от места имплантации с некрозом на 1 мм вокруг имплантата. Концентра-

ции ионов никеля при этом достигали 48 мг/г вблизи имплантатов, экспоненци-

ально падая до неопределяемых уровней на расстоянии 3–4 мм от имплантатов. 

В [75] был применен сканирующий микроскоп для анализа мягких тканей кры-

сы, в которые был имплантирован образец из Ni. Область растворения Ni была 

четко обнаружена вокруг никелевого имплантата. Сравнение с гистологиче-

ским наблюдением показало, что дисперсная область Ni соответствовала обла-

сти воспаления, а степень повреждения ткани была тесно связана с концентра-

цией растворенного Ni. В [76] изучалось цитотоксическое действие Ni на клет-

ки фибробластов мыши (L-929) на уровень профилей экспрессии генов с помо-

щью микрочипа кДНК и было показано, что Ni оказывает обширное воздей-

ствие на клетки, ингибируя пролиферацию и дифференцировку клеток, вызывая 

апоптоз клеток, влияя на развитие клеток и влияя на метаболизм холестерина.  

Для уменьшения выделения никеля с поверхности металлических им-

плантатов применяются такие методы как, например, покрытие имплантата 

танталом или титаном [77], или измельчение структуры до нано-размеров с ме-

ханической обработкой поверхности [78]. В [79] показано, что титан и тантал 

значительно менее токсичны с точки зрения способности к образованию актив-

ных форм кислорода, долгоживущих белковых радикалов, и что миофибробла-

сты периферических сосудов человека и мезенхимальные стромальные клетки 

костного мозга человека, выращенные такими материалами, обладают почти в 

два раза более высоким митотическим индексом. Изделия, изготовленные из 

наноструктурированного нитинола, практически не вызывают выделения нике-

ля in vitro и обладают более высокой коррозионной стойкостью по сравнению с 
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коммерческим нитинолом и на 15–25% повышенной прочностью, пластично-

стью и микротвердостью. Механическая полировка уменьшает выходе ионов в 

два-три раза.  

Таким образом, токсичные свойства никеля и вероятность коррозионного 

разрушения материала (повреждение изделия в среде эксплуатации) ограничи-

вают применимость нитиноловых имплантатов. 

1.3.9 Сплавы на основе Ti-Nb  

ЭПФ в сплавах на основе системы Ti-Nb был впервые обнаружен Бейке-

ром в 1971 году в сплаве Ti-35Nb (мас.%) [80]. Эффект наблюдался при двух 

разных наборах условий. Во-первых, когда полностью мартенситный сплав де-

формируется ниже Mн, он восстанавливает свою первоначальную форму при 

нагревании выше Aн. Во-вторых, если сплав деформируется между Mн и Aн, об-

разуется мартенсит деформации и при нагревании выше Aн деформация вос-

станавливается.  

В сплавах на основе Ti-Nb, присутствуют две стабильные твердые фазы: 

высокотемпературная β-фаза и низкотемпературная α-фаза с ОЦК и ГПУ ре-

шетками соответственно, что может быть видно из фазовой диаграммы Ti-Nb, 

представленной на рисунке 1.3.9.1 [81]. 
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Рисунок 1.3.9.1 – Фазовая диаграмма системы Ti-Nb 

 

 Так при отжиге или закалке высокотемпературная β-фаза может превра-

титься в α(α')-мартенсит (гексагональный) или в α"-мартенсит (орторомбиче-

ский), однако только превращение β↔α" является термоупругим и приводит к 

реализации эффекта памяти формы и сверхупругости [82]. 

В сплавах на основе Ti с β-стабилизаторами, такими как Nb, кроме харак-

терных для чистого титана α- и β-фаз, в результате деформации или термиче-

ской обработки, можно получить: α'-, α''-, ω-фазы. 

α'-фазу с гексагональной искаженной решеткой мартенситной структуры 

можно получить при небольшом легирование сплавов после закалки. При до-

бавлении в сплавы титана β-стабилизирующих элементов α'-фаза приобретает в 

структуре игольчатое мартенситное строение [83]. 

При легировании β-стабилизаторами, такими как Mo, Nb, W, V, Ta, в ко-

личестве более 5%, в структуре закаленных сплавов появляется α''-фаза, пред-
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ставляющая собой пересыщенный твердый раствор легирующих элементов в α-

Ti, аналогично α'-фазе, и являющейся типичной мартенситной фазой с ромби-

ческой кристаллической решеткой. Как и α'-фаза, α''-фаза, имеет игольчатое 

строение. Увеличение легирования титановых сплавов приводит к более силь-

ному перенасыщению твердого раствора, в результате чего напряжения, вы-

званные перенасыщением, приводят к искажению гексагональной кристалличе-

ской решетки до ромбической. Твердость α''-фазы значительно меньше α'-фазы. 

Различить α'- и α''-фазы можно только рентгенографически [84]. 

Кроме того, при закалке или в результате отпуска переохлажденной β-

фазы и недостаточном легировании β-стабилизаторами, в сплавах может выде-

ляться ω-фаза. Это промежуточная мартенситная фаза, ее кристаллическая ре-

шетка гексагонального типа с отношением осей с/а = 0,61. ω -фаза является пе-

реходной фазой при превращении метастабильного твердого раствора в α-фазу. 

Образовавшаяся при закалке ω-фаза называется атермической, образовавшаяся 

в результате отпуска - термической. В первом случае образование ω-фазы про-

текает чисто бездиффузионным путем, во втором случае бездиффузионному 

превращению β в ω-фазу предшествует диффузионное перераспределение ле-

гирующих элементов в β-фазе. Бездиффузионное превращение β в ω-фазу про-

текает путем коллективного перемещения атомов, на расстояния, не превыша-

ющие межатомные с сохранением ближайших соседей в исходной и образую-

щейся кристаллических решетках. Особенностью мартенситного превращения 

β→ω является отсутствие макросдвигов, которые могли бы привести к образо-

ванию микрорельефа на поверхности образца. ω-фаза имеет высокую твердость 

и очень низкую пластичность. Особенностью механических свойств сплавов с 

выделившейся ω-фазой является также очень высокая хрупкость, поэтому на 

практике стараются избегать образования структуры, содержащей метаста-

бильную ω-фазу. Интервал образования ω-фазы составляет примерно 200 - 
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600°С в зависимости от состава сплава и склонности к образованию ω -фазы 

[85]. 

β'(βмет)-фаза – является переохлажденной до комнатной температуры β-

фазой, имеющей ОЦК решетку, не отличающуюся от решетки стабильной β-

фазы.  β'(βмет)-фаза имеет низкую твердостью и высокой пластичностью. Из-за  

термодинамической и механической неустойчивости, фаза может претерпевать 

диффузионное или бездиффузионное превращение при последующем нагреве 

или деформировании, с образованием α- и ω-фаз. При этом распаде, на первых 

стадиях отпуска при низких температурах реализуется превращение 

βмет→(ω+β), а при дальнейшем развитии процессов распада происходит образо-

вание смесей (ω+α+ β) и затем (α+β). При закалке псевдо β-сплавов фиксирует-

ся метастабильная β-фаза [86]. 

Как уже было сказано, в основе сверхупругого поведения сплавов систе-

мы Ti-Nb лежит термоупругое мартенситное превращение высокотемператур-

ной β-фазы с ОЦК решеткой в низкотемпературную α"-фазу с ромбической ре-

шеткой – β↔α", т.к. легирование титана β-изоморфными элементами (Nb, Mo, 

Та) задерживает диффузию и приводит при закалке к образованию α"-фазы по 

мартенситному механизму [87].  

На рисунке 1.3.9.2 показано влияние температуры, с которой закаливается 

Ti легированный β-стабилизаторами, на фазовый состав сплава и возможность 

получения α"-мартенсита. 
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Рисунок 1.3.9.2 – Влияние β-стабилизатора на структуру титановых спла-

вов после закалки 

 

Температуры начала мартенситного превращения Мн и температура кон-

ца мартенситного превращения Мк понижаются при увеличении количества β-

стабилизаторов и при концентрациях Скр' и Скр'' (первая и вторая критические 

концентрации) достигают комнатной температуры. Ниже температуры Тω, при 

концентрации легирующих элементов, меньшей третьей критической концен-

трации (Скр"'), происходит превращение β→ω, которое можно назвать «мартен-

ситным превращением особого рода». При этом превращении происходит ко-

оперативный сдвиг атомов на расстояния, меньшие межатомных, однако по-

верхностный рельеф не образуется. 
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Кроме того, известно, что СПФ претерпевают мартенситное превращение 

не только в результате термической обработки (закалки) с образованием мар-

тенсита закалки, но и в результате упругой и пластической деформации c обра-

зованием, соответственно, мартенсита напряжения и мартенсита деформации 

[88]. 

Упрочняющая ТО для (α+β)-титановых сплавов состоит из закалки и ста-

рения. Заготовку нагревают до температур, которые несколько ниже полного 

превращения α+β→β, т.к. в β-зоне происходит интенсивный рост зерна, выдер-

живают и быстро охлаждают. В зависимости от содержания β-стабилизаторов в 

закаленном сплаве могут образовываться α'- и α''- по бездиффузионному меха-

низму, а также метастабильная β'-фаза. При высоком содержании β-

стабилизаторов и небольших скоростях охлаждения может образоваться фаза 

ω-фаза, значительно охрупчивающая сплав. При искусственном старении полу-

чают дисперсные α и β-фазы, близкие к равновесному состоянию, образование 

которых вызывает дисперсионное упрочнение сплава за счет распада α'-, α''-, β'-

фаз [89-90]. 

Максимальную деформацию решетки исходной фазы при термоупругом 

мартенситном превращении β↔α" называют кристаллографическим ресурсом 

обратимой деформации, являющимся количественной характеристикой 

сверхупругого поведения материала. В 1980-х годах было выяснено, что вы-

званное напряжением мартенситное превращение из β-фазы в α"-фазу и эффект 

памяти формы происходили также в сплаве Ti-10V-2Fe-3Al [91] и в сплавах Ti-

Mo-Al [92]. В конце 1990-х и начале 2000-х годов сверхупругость при комнат-

ной температуре была подтверждена в некоторых сплавах на основе Ti-Mo [93-

95]. С того момента, значительное количество публикаций было посвящено 

разработке биомедицинских сплавов с памятью формы и эффектом сверхупру-

гости из-за присутствия токсичного Ni в используемых сплавах Ti-Ni с памятью 

формы, как указано в параграфе 1.2.8. В 2000-х годах сплавы системы Ti-Nb 
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привлекли внимание благодаря своей превосходной биосовместимости и про-

явления эффекта памяти формы и эффекта сверхупругости. Была выяснена за-

висимость кристаллического строения и температуры мартенситного превра-

щения двойных сплавов Ti-Nb от содержания Nb [96-100].  

Багаряцким были установлены следующие ориентационные соотношения 

при образовании α"-мартенсита [101]: (110)β || (001)α" , [111]β || [110]α".                                                                       

На рисунке 1.3.9.3 представлена схема Багаряцкого, показывающая ори-

ентационные соотношения между решетками β-, α(α')- и α"-фаз, которые вы-

полняются при фазовых превращениях в процессе закалки. 

 
Рисунок 1.3.9.3 – Расположения атомов кристаллических решеток β-, α"- 

и α (α') – фаз на одну элементарную ячейку с орторомбической симметрией  

(схема Багаряцкого)  

 

Мартенситную α"-фазу при этом можо рассматривать как промежуточ-

ную фазу в переходе β-фазы в α'-мартенсит, что приводит к неполному атомно-

му сдвигу в средней плоскости орторомбической ячейки, показанному на ри-

сунке 1.3.9.3 [102-104]. Этот сдвиг требует значительно меньших смещений чем 

атомные, которые происходят при формировании α'-фазы в ходе охлаждения. 

На рисунке 1.3.9.4 показана зависимость температуры начала мартенсит-

ного превращения (Mн) от содержания Nb в бинарных сплавах Ti-Nb [105]. Mн 

уменьшается почти линейно с увеличением содержания Nb и достигает ком-



37 

 

натной температуры, когда содержание Nb составляет около 25 ат.%. Mн 

уменьшается с наклоном ~40 K/ат.% Nb для сплавов Ti-(20–28)Nb (ат.%). 

На рисунке 1.3.9.5 показаны кривые напряжения-деформации, получен-

ные при испытаниях на растяжение при нагрузке-разгрузке при комнатной тем-

пературе для двойных сплавов Ti-Nb, подвергнутых обработке на твердый рас-

твор [106]. Стрелка с пунктирной линией обозначает восстановление формы 

при нагреве до 500°К. Как ожидается из рисунке 1.3.9.4, сверхупругость 

наблюдается при комнатной температуре в сплавах с содержанием Nb более 25 

ат.%, Т.е. Ti-26Nb и Ti-27Nb, тогда как эффект памяти формы наблюдается в 

сплавах с более низким содержанием Nb как показано на рисунке 1.3.9.5. Отме-

чено, что кажущийся предел текучести, который соответствует напряжению 

мартенситного превращения, уменьшается с увеличением содержания Nb с 20 

до 25 ат.%. Кажущийся предел текучести для сплавов Ti-26Nb и Ti-27Nb соот-

ветствует критическому напряжению, вызывающему мартенситное превраще-

ние. 

 
 

Рисунок 1.3.9.4 – Зависимость температуры начала мартенситного пре-

вращения от содержания Nb в двойных сплавах Ti-Nb 
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Рисунок 1.3.9.5 – Кривые напряжения-деформации, полученные при 

нагрузочно-разгрузочных испытаниях на растяжение двойных сплавов Ti-Nb 

 

Температура превращения уменьшается с увеличением содержания Nb, и, 

таким образом, кажущийся предел текучести сплава Ti-27Nb выше, чем у спла-

ва Ti-26Nb. Сплав Ti-28Nb не проявляет ни эффекта памяти формы, ни 

сверхупругости, потому что критическое напряжение для индукции мартенсит-

ного превращения выше, чем критическое напряжение для пластической де-

формации β-фазы. Сверхупругие свойства могут быть оценены с помощью ис-

пытаний на растяжение при циклическом нагружении-разгружении. На рисунке 

1.3.9.6 показаны кривые циклического напряжения-деформации обработанного 

на твердый раствор сплава Ti-27Nb [107].  



39 

 

 
Рисунок 1.3.9.6 – Кривые напряжения-деформации, полученные при ис-

пытании на растяжение при циклическом нагружении и разгрузке сплава Ti-

27Nb 

 

Видно, что максимальная деформация сверхупругого превращения εse со-

ставляет всего 1,2% в сплаве Ti-27Nb. Эта небольшая сверхупругая деформация 

превращения в основном обусловлена внутренним небольшим искажением ре-

шетки, вызванным мартенситным превращением из-за деформации сплава Ti-

27Nb. Для двойных сплавов Ti-Nb деформация превращения имеет сильную за-

висимость от состава и ориентации, как показано на рисунке 1.3.9.7 [108-110]. 



40 

 

 
Рисунок 1.3.9.7 – Зависимость деформации превращения от содержания 

Nb в двойных сплавах Ti-Nb 

 

При переходе от β-фазы в α"-фазу наибольшую деформацию преобразо-

вания получают вдоль направления [011] β-фазы. Деформация трансформации 

уменьшается линейно с содержанием Nb. Экстраполяция графика линейной ре-

грессии показывает предполагаемую деформацию превращения в 2,6% вдоль 

направления [011] при 27 ат.% Nb, подразумевая, что наибольшая достижимая 

сверхупругая деформация превращения составляет 2,6% даже в монокристалле 

для сплава Ti-27Nb. Это значение намного ниже, чем у превращения B2-B19' в 

сплавах Ti-Ni. Эта небольшая деформация превращения является одним из не-

достатков сплава Ti-27Nb. Деформация при фазовом превращении может быть 

увеличена путем снижения содержания Nb; однако уменьшение содержания Nb 

повышает температуру мартенситного превращения, как показано на рисунке 

1.3.9.4, и, таким образом, сверхупругость не может быть получена при комнат-

ной температуре. Также отмечено, что низкое критическое напряжение для 

пластической деформации сплава Ti-27Nb является еще одним недостатком. 

Критическое напряжение для пластической деформации может быть повышено 
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посредством контроля микроструктуры, такого как старение и низкотемпера-

турный отжиг. Однако добавление легирующих элементов необходимо для 

увеличения деформации превращения путем изменения постоянных решетки 

фаз β и α". 

В работе [112] проведено комплексное исследование по: 

-влиянию концентрации Nb (15-35 ат.%) в сплаве Ti-Nb на величину де-

формации кристаллической решетки при мартенситном превращении; 

-влиянию времени и температуры отжига (900°С, 30 мин) и старения 

(200-600°С) на формирование ω-фазы на примере холоднодеформированного 

сплава Ti-26Nb (ат.%); 

-влиянию ω-фазы на механические свойства; 

-влиянию среднетемпературного отпуска (600°С, 10 мин) холоднодефор-

мированных образцов (99 %) на микроструктуру и сверхупругое поведение. 

По результатам работы было показано, что величина деформации кри-

сталлической решетки при мартенситном превращение максимальна в направ-

лении [011]β и линейно уменьшается при увеличении концентрации легирую-

щего элемента. В сплаве Ti-26Nb (ат. %) была обнаружена мелкодисперсная (3 

нм) атермическая ω-фаза. Размер частиц ω-фазы и их объемная доля увеличи-

вались при повышении температуры старения от 200 до 300°С и уменьшались - 

при температурах выше 400°С. Были установлены ориентационные соотноше-

ния между β- и ω-фазами: {0001}ω || {111}β и [1120]ω || [110]β, при этом ω-фаза 

имела эллипсоидную форму. Физический предел текучести увеличивался с уве-

личением размера частиц ω-фазы и их объемной доли, из чего следовало увели-

чение величины возвращаемой деформации и стабильной сверхупругости. 

Максимальная восстановленная деформация (4,2 %) наблюдалась на образце, 

состаренном при температуре 400 °С в течение 1 ч. При отпуске в 600°С в тече-

ние 10 мин в образцах сформировалась тонкая субзеренная структура и высокая 

плотность термически перегруппированных дислокаций, что повлекло за собой 
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увеличение физического предела текучести. Отличная сверхупругость с восста-

навливаемой деформацией 3,3 % была получена при нагрузке до 660 МПа при 

среднетемпературном отпуске и последующем старении при 300°С. 

Для улучшения эффекта памяти формы и эффекта сверхупругости можно 

повысить физический предел текучести, чтобы он был выше фазового предела 

текучести сплава, т.е. чтобы мартенситное превращение β↔α" проходило до 

начала пластической деформации [111-113]. Один из способов достижения этой 

цели - термомеханическая обработка. 

В работе [114] проведено исследование влияния термомеханической об-

работки на механические свойства и эффект памяти формы для сплава Ti-(26-

28)Nb (ат. %). Образцы были подвергнуты холодной прокатке со степенью де-

формации 95 или 99 % по толщине, отжигу при 900°С в течение 1 ч или при 

600°С в течение 10 мин, некоторые образцы были состарены при 300°С в тече-

ние различных промежутков времени. После выдержки образцы закаливались в 

воду. 

В отожженных сплавах наблюдался ЭПФ и/или сверхупругость в интер-

вале температур 20-40°С для Ti-26Nb, -(80-40)°С для Ti-27Nb, -(110-40)°С для 

Ti-28Nb. Однако идеального сверхупругого поведения при деформации более 2 

% при комнатной температуре получить не удалось из-за низкого предела теку-

чести отожженных образцов. При увеличении температуры отпуска наблюда-

лось снижение предела прочности на растяжение и увеличение деформации 

разрушения. Низкотемпературный отпуск при 600°С стабилизировал 

сверхупругость в сплавах Ti-(26-28)Nb. В результате отпуска при 600°С и по-

следующего старения при 300°С увеличились предел прочности на растяжение 

и напряжение, необходимое для инициации мартенситного превращения. Это 

объясняется образованием термической ω-фазы в сплавах Ti-(26-28)Nb. Тем не 

менее, относительное удлинение уменьшалось при увеличении времени старе-

ния. Идеальное сверхупругое поведение было получено при деформации до 3% 
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за счет отпуска при 600°С с последующим старением при 300°С в течение 1 ч в 

сплаве Ti-26Nb. 

В работах [115-118] было показано, что фазовый предел текучести и 

сверхупругая деформация уменьшается, а накопленная остаточная деформация 

и стабильность сверхупругости увеличивается по ходу циклической деформа-

ции (сжатие, нагружение-разгружение до 2,5 %, до 500 циклов), что связано со 

стабилизацией мартенситной фазы. 

В ряде работ изучалась тонкая структура двойных сплавов Ti-Nb, в част-

ности, структура границы между кристаллитами α'/α"-фаз и границы между 

α'/α" и β-фазами [119], а также морфология α'/α"-мартенсита при самоаккомода-

ции [120]. В последнее время, также большое внимание уделяется изучению 

влияния атомов внедрения, в частности, кислорода, на свойства двойных спла-

вов Ti-Nb (например, [121]). 

1.3.10  Сплавы Ti-Nb-Ta 

Та считается привлекательным легирующим элементом для улучшения 

эффекта памяти формы и сверхупругих свойств благодаря его превосходной 

биосовместимости. В настоящее время было тщательно исследовано влияние 

легирование танталом на сверхупругие свойства и кристаллические структуры 

β-α"-фаз. Как показано на рисунке 1.3.10.1, сплавы Ti-19Nb-10Ta и Ti-13Nb-

20Ta показали восстановление сверхупругой формы, но восстановление формы 

не было завершено. Кроме того, сверхупругость редко наблюдалась в сплавах, 

содержащих более 20 ат.% Ta. 

На рисунке 1.3.10.2 показаны составы, демонстрирующие эффект памяти 

формы и сверхупругость на диаграмме состава Ti-Nb-Ta [122]. Эффект памяти 

формы и сверхупругость наблюдаются в довольно широком диапазоне составов 

тройных сплавов системы Ti-Nb-Ta. Из рисунка 1.3.10.2 также ясно, что Ta 
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снижает температуру мартенситного превращения, поскольку сверхупругость 

наблюдалась в сплавах с более низким содержанием Nb при добавлении Ta. 

Сообщалось, что добавление Та снижает температуру начала превращения с 

наклоном 30°К/1 ат.%. Как видно из рисунка 1.3.10.2, увеличение содержания 

Ta в тройных сплавах Ti-Nb-Ta уменьшает деформацию превращения в области 

состава, что свидетельствует о сверхупругости. 

 
Рисунок 1.3.10.1 – Кривые напряжения-деформации, полученные при 

нагрузочно-разгрузочных испытаниях на растяжение для сплавов Ti-Nb-Ta 

 
Рисунок 1.3.10.2– Зависимость деформации при фазовом переходе в 

направлении [011] и свойства памяти формы от состава в сплавах Ti-Nb-Ta 
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В работе [123] исследовано влияние тантала на механические и 

сверхупругие свойства сплава Ti-22Nb (ат. %). Образцы сплавов Ti-22Nb-(0-

8)Та были подвергнуты холодной прокатке со степенью деформации 95 % по 

толщине, отжигу при 900°С в течение 30 мин и закалке в воду. В работе было 

показано, что понижение температуры начала мартенситного превращения (Mн) 

при добавлении Ta составило ~ 30°К /1 ат.%. При увеличении содержания Та до 

4 % кажущийся предел текучести уменьшался, при дальнейшем добавлении Та 

- увеличивался, тогда как физический предел текучести увеличивался при уве-

личении содержания Та. Также, в сплавах Ti-22Nb-(0-4)Та (ат. %) наблюдался 

ЭПФ. При увеличении содержания Та увеличивалась величина сверхупругой 

деформации. В сплавах Ti-22Nb-(6-8)Та (ат. %), отожженных при 900 °С в те-

чение 30 мин, наблюдалось почти идеальное сверхупругое поведение вплоть до 

деформации 2 %. В отожженном сплаве Ti-22Nb (ат. %) при комнатной темпе-

ратуре наблюдалась максимальная восстановленная деформация (2,7 %). По-

вышенный физический предел текучести и пониженное напряжение для иници-

ации мартенситного превращения обеспечили большую величину восстанавли-

ваемой деформации (более 3,0 %) в сплавах Ti-22Nb-(4-6)Та. 

В работе [124] проведено исследование текстуры сплава Ti-22Nb-6Ta (ат. 

%) после холодной прокатки (степень деформации 90, 95, 99 %) и термообра-

ботки (600°С, 10 мин и 900°С, 30 мин, закалка в воду). Было установлено, что в 

термообработанных образцах присутствует анизотропия распределения вели-

чины восстанавливаемой деформации. Для обработанных при 600°С в течение 

10 мин, большая восстанавливаемая деформация наблюдалась вдоль и поперек 

от направления прокатки. С другой стороны, максимальная величина восста-

новленной деформация получена в направлении прокатки, и эта величина почти 

монотонно уменьшалась с увеличением угла между направлением растяжения 

и направлением прокатки (для образцов, обработанных при 900 °С в течение 30 

мин). 
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1.4 Медицинские изделия типа «стент» с полимерным покрытием 

При установке имплантата в организм нередко возникает ответная реак-

ция в виде воспаления. Воспаление может привести к повторному сужению 

восстановленного протока из-за размножения клеток, выстилающих внутрен-

нюю поверхность стента. Такое может происходить, примерно, у каждого тре-

тьего пациента. Для снижения вероятности рестеноза раньше применяли про-

тивовоспалительные препараты, противоопухолевые цитостатики или локаль-

ное облучение, но эффективного метода профилактики не было.  Но в 2003 г. в 

США не начали наносить на конструкцию стента лекарство, препятствующее 

разрастанию ткани из-за соприкосновения со стентом. Чтобы лекарственный 

слой медленнее вымывался, сверху стент покрывали полимерным слоем т.е. по-

явились коронарные стенты с лекарственным покрытием. Такой «композит» 

позволил дозировано, в течение длительного времени локально создавать высо-

кую концентрацию препарата. Данные препараты давно применялись в транс-

плантологии для профилактики отторжения чужеродной ткани и в онкологии 

для подавления роста опухолевых клеток [125-126]. 

1.4.1 Полимерные материалы для покрытия имплантатов типа 

«стент» 

Таким образом, за счет возможности регулировать выход лекарственных 

средств, биодеградируемые полимерные материалы получили широкое распро-

странение в имплантируемых медицинских изделиях в качестве основного ма-

териала имплантата, а также в виде покрытий [127-128]. Локальное выделение 

лекарственных средств препятствует разрастанию неоинтимы и связанному с 

ним повторному сужению просвета коронарной артерии – рестенозу [129-132].  

Голландские исследователи Клеменс ван Биргелен и Мунир Базалус в се-

рии работ уделили детальное внимание инструментально-аналитическим мето-
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дам при исследовании покрытий коронарных стентов [133-134]. Основываясь 

на результатах ранее проведенных исследований [135-137] К. ван Биргелен и 

М. Базалус делают вывод, что некоторые неблагоприятные клинические явле-

ния при имплантации стентов с лекарственным покрытием (СЛП), которые мо-

гут быть связаны с особенностями полимерного покрытия [138-140]. Так, 

уменьшение толщины полимерного покрытия или его отсутствие на отдельных 

участках может потенциально снизить анти-рестенотический эффект СЛП; 

смещение покрытия, эмболия фрагментами покрытия способно привести к 

микрососудистой обструкции и перипроцедурному некрозу миокарда; наконец, 

повышенная шероховатость поверхности СЛП может усиливать тромбоген-

ность с высокой вероятностью тромбоза стента. С другой стороны, исследова-

тели говорят о том, что небольшая шероховатость покрытия может оказывать 

благоприятные эффекты за счет ускорения эндотелизации [141].  

Далее рассмотрены некоторые биодеградируемые полимеры, которые 

можно рассматривать в качестве покрытия стента. 

1.4.2 Хитозан 

Хитозан – это естественный линейный катионный полисахарид, получае-

мый из ракообразных, моллюсков и насекомых, пока обладает относительно 

низкой распространенностью. Обладает рядом крайне положительных биоло-

гических характеристик, а также может соединяться с другими биологическими 

активными полимерами или пептидами. Для расширения сферы использования 

хитозана и материалов на его основе в медицине необходима его модификация, 

что, в частности, связано с нерастворимостью в водных средах и хрупкостью 

этого полимера. Химическая структура хитозана представлена на рисунке 

1.4.2.1. [142] 
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Рисунок 1.4.2.1 – Химическая структура хитозана 

1.4.3 Полигликолид 

Полигликолид, также обозначаемый как полигликолевая кислота, пред-

ставляет собой биоразлагаемый термопластичный полимер и самый простой 

линейный алифатический полиэфир. Его можно получить, исходя из гликоле-

вой кислоты, посредством поликонденсации или полимеризации с раскрытием 

кольца. Химическая структура полигликолида представлена на рисунке 1.4.3.1 

[143] 

 
Рисунок 1.4.3.1 – Химическая структура полигликолиада 

 

1.4.4 Полилактид 

Полилактид - биоразлагаемый, биосовместимый, термопластичный поли-

эфир молочной кислоты. Этот полимер легко перерабатывается в волокна, 

пленки и другие изделия, в числе, из него изготавливают шовный материал. 

Для него характерны высокие скорости деградации в биологических средах. 
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Сырьем для получения полилактида являются возобновляемые ресурсы, такие 

как кукуруза и сахарный тростник – углеводы, которые под действием фермен-

тации молочнокислых бактерий превращаются в молочную кислоту. Для полу-

чения биодеградируемых полимеров с контролируемой гидро- и липофильно-

стью синтезируют полилактиды с модифицированными концевыми группами. 

Регулировать физико-химические и механические свойства полилактида можно 

введением в состав полимерной матрицы неорганических веществ. 

Существует два способа синтеза полилакти-

да: поликонденсация молочной кислоты и полимеризация лактида. В промыш-

ленности используется их комбинация. Поликонденсацией молочной кислоты 

можно получать только низкомолекулярный полилактид, так как в процессе 

выделяется побочный продукт — вода, отвести которую из реакции сложно, и 

поэтому растущая полимерная цепь разрушается. Получившийся низкомолеку-

лярный полилактид деполимеризуют до димера молочной кислоты, лактида. 

Полученный лактид полимеризуют при высокой температуре с добавлением 

катализатора октаноата олова, получая высокомолекулярный полилактид. Хи-

мическая формула полилактида представлена на рисунке 1.4.4.1 [144]. 

 
Рисунок 1.4.4.1 – Полимеризация лактида 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9F%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%BA%D0%BE%D0%BD%D0%B4%D0%B5%D0%BD%D1%81%D0%B0%D1%86%D0%B8%D1%8F
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9F%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%BC%D0%B5%D1%80%D0%B8%D0%B7%D0%B0%D1%86%D0%B8%D1%8F
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%94%D0%B8%D0%BC%D0%B5%D1%80
https://ru.wikipedia.org/wiki/2-%D0%AD%D1%82%D0%B8%D0%BB%D0%B3%D0%B5%D0%BA%D1%81%D0%B0%D0%BD%D0%BE%D0%B0%D1%82_%D0%BE%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D0%B0(II)
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1.5 Лекарственные средства, вводимые в биодеградируемое 

покрытие 

1.5.1 Гентамицин 

Гентамицин – антибиотик аминогликозидного ряда широкого спектра 

действия, подавляет бактериальный синтез белка, высокоактивен по отноше-

нию к аэробным грамотрицательным бактериям. Брутто-формула: C21H43N5O7, 

химическая формула представлена на рисунке 1.6.1.1. Молекулярная масса: 477 

г/моль [145]. 

 
Рисунок 1.6.1.1 – Химическая структура гентамицинов 

1.5.2 Линкомицин 

Линкомицин – антибиотик группы линкозамидов. Брутто-формула: 

C18H34N2O6S, химическая формула представлена на рисунке 1.6.2.1. Молеку-

лярная масса: 406 г/моль [146]. 
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Рисунок 1.6.2.1 – Химическая структура линкомицина 

1.5.3 Цефотаксим 

Цефотаксим – полусинтетический антибиотик группы цефалоспоринов III 

поколения, широкого спектра действия. Брутто-формула: C16H17N5O7S2, , хими-

ческая формула представлена на рисунке 1.6.3.1. Молекулярная масса: 455 

г/моль [147]. 

 
Рисунок 1.6.3.1 – Химическая структура цефотаксима 
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1.6 Выводы по 1 главе 

Таким образом, в современном мире ведутся активные исследования по 

разработке новых материалов для производства медицинских изделий.  

Материалы, в настоящее время используемые для производства имплан-

татов, имеют как свои достоинства и так недостатки. Перспективным подходом 

в данном направлении можно считать разработку новых сплавов на основе ти-

тана – ниобия, легированных танталом. Это позволит создать материал с эф-

фектом сверхэластичности, способствующим удобной установки медицинских 

изделий в организме, с высокими механическими характеристиками, низким 

модулем упругости, в наибольшей степени по сравнению с существующими 

материалами соответствующим модулю упругости тканей человеческого орга-

низма, коррозионной стойкостью и биосовместимостью. На основе анализа 

имеющихся данных в качестве конкретных составов были выбраны сплавы Ti-

15Nb-5Ta, Ti-20Nb-5Ta, Ti-25Nb-5Ta (ат. %). 

Помимо разработок в области металлических изделий активно исследо-

вания ведут в направлении создания новой функциональной композиционной 

поверхности – антипролиферативного и антитромботического действия. Поми-

мо этого, такие композиты могут применяться в будущем и как самостоятель-

ные системы адресной доставки лекарств. Наиболее эффективными для закреп-

ления лекарственных средств себя показывают биоразлагаемые полимерны и 

покрытия на их основе. Важным параметром для внедрения лекарственных 

препаратов в полимерную матрицу является выбор самих биосовместимого по-

лимера и лекарственного средства. Наибольшим потенциалом для разработки 

на данный момент могут считаться композиты на базе  поли-D,L-лактид с мо-

лекулярной массой 180 кДа, содержащего частицы антибиотиков (линкомици-

на, цефотаксима или гентамицина) 
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1.7 Цели и задачи работы 

Исходя из проведенного в главе 1 анализа литературных данных, были 

поставлены следующие цель и задачи диссертационной работы.  

Целью работы является разработка состава и технологии получения но-

вого композиционного материала в виде основы из проволоки сплавов системы 

Ti-Nb-Ta с композиционным биодеградируемым покрытием из полилактида, 

содержащего частицы антибиотиков (линкомицина, цефотаксима или гентами-

цина) с улучшенной биомеханической и биохимической совместимостью и 

возмож-ностью адресной доставки лекарственных средств. 

Задачи работы: 

1. Разработка материала основы – новых сплавов системы Ti-Nb-Ta, 

обладающих высоким комплексом механических характеристик и биомехани-

ческой совместимостью, превосходящей применяемые в настоящее время мате-

риалы. 

2. Разработка технологии получения из сплавов Ti-Nb-Ta пластин 

толщиной 1 мм и проволоки диаметром 280 мкм, которые могут использоваться 

для создания имплантатов. 

3. Разработка композиционного материала на основе биодегради-

руемого полимера полилактида, содержащего частицы антибиотиков (лин-

комицин, цефотаксим или гентамицин), который может служить средством ад-

ресной доставки лекарственных препаратов, а также технологии его получения. 

4. Разработка технологии получения композиционного материала 

«проволока диаметром 280 мкм из сплава Ti-Nb-Ta с композиционным по-

крытием из полилактида, содержащего частицы антибиотиков», который яв-

ляется перспективным для применения в имплантатах за счет сочетания вы-

соких механических свойств, биомеханической и биохимической совместимо-

сти с тканями человека с функцией адресной доставки лекарств, обеспечива-

емой композиционным покрытием.  



54 

 

ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1 Получение проволоки из сплавов системы Ti-Nb-Ta 

Для получения проволоки из сплавов выбранных составов было отрабо-

тана технологи изготовления, включающая в себя выплавку слитков, прокатку, 

ротационную ковку, волочение, промежуточные и финальные ТО. 

2.1.1 Выплавка слитков сплавов 

В качестве шихтовых материалов использовались йодидный титан, нио-

бий марки Нб-1 и тантал марки ТВЧ.  

Плавка шихты массой 30г проводилась в электродуговой вакуумной печи 

с нерасходуемым вольфрамовым электродом L200DI фирмы Leybold-Heraeus 

(Германия). Печь представлена на рисунке 2.1.1.1. Навески помещались в мед-

ный водоохлаждаемый кристаллизатор, после чего рабочая камера герметично 

закрывалась и вакуумировалась до давления 1*10-2 мм. рт. ст. После этого в ка-

меру напускался аргон до давления 0,4 атм. Метод плавки в электродуговой пе-

чи был выбран в связи с высокой температурой плавления Ta (2997°С), что яв-

ляется недостижимой температурой в обычных индукционных печах. После 7-

кратного переплава исходных навесок массой по 30г, они сплавлялись в единый 

слиток для дальнейшего получения проволоки. 
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Рисунок 2.1.1.1 – Электродуговая печь L200DI фирмы Leybold-Heraeus 

(Германия) 

2.1.2 Термическая обработка слитков и прутков 

Для гомогенизирующего отжига слитков, промежуточного и последе-

формационного отжигов проволоки использовалась вакуумная печь ЭСКВЭ-

1,7.2,5/21 ШМ13, представленная на рисунке 2.1.2.1.  
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Рисунок 2.1.2.1 – Вакуумная печь ЭСКВЭ-1,7.2,5/21 ШМ13 фирмы «Тер-

мотехник-МЛ» (Россия) 

 

Промежуточный отжиг прутков осуществлялся в проходной трубчатой 

электропечи ПТС-2000-40-1200 фирмы ООО "Лори-Термо" (г. Подольск, Рос-

сия), представленной на рисунке 2.1.2.3. 

 
Рисунок 2.1.2.3 – Электропечь ПТС-2000-40-1200 фирмы "Лори-Термо" 

(Россия) 
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2.1.3 Прокатка слитков 

Первичную деформацию литых заготовок толщиной 10-12 мм проводили 

методом теплой прокатки при предварительном подогреве до температуры 

600°С на двухвалковом стане ДУО-300, показанном на рисунке 2.1.3.1, с част-

ными абсолютными обжатиями за проход: 1,5 мм до толщины заготовки 4,0 мм, 

затем 1,0 мм до толщины заготовки 2,0 мм, далее 0,5 мм до конечной толщины 

заготовки – 1-1,2 мм. Нагрев заготовок перед деформацией осуществляли в му-

фельной печи KYLS 20.18.40/10 фирмы HANS BEIMLER, представленной на 

рисунке 2.1.3.2, в течение 20-25 минут перед первой прокаткой и в течении 5 

мин при промежуточных отжигах. 

 

 
Рисунок 2.1.3.1 – Прокатный стан ДУО-300 
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Рисунок 2.1.3.2 – Печь KYLS 20.18.40/10 фирмы Hans Beimler (Германия) 

2.1.4 Ротационная ковка проката 

Для получения из проката прутка диаметром 2 мм проводилась ротаци-

онная ковка последовательно на радиальных ковочных машинах В2129.02, 

В2127.01, В2123.01 (Прессмаш, Таганрог, Россия) с последовательной сменой 

бойков диаметрами: 13; 12; 11; 10; 9;8;  7,2; 6,5; 5,8; 5; 4,7; 4,25; 3,8; 3.4; 3; 2.7; 

2,45; 2,2; 2,0 мм. Машина В2129.2 представлена на рисунке 2.1.4.1. Подогрев 

заготовок на воздухе непосредственно перед деформацией осуществлялся в пе-

чи ПТС-2000-40-1200 до 500°С. 



59 

 

 
Рисунок 2.1.4.1 – Радиальная ковочная машина В2129.02 производства 

завода «Прессмаш» (Россия) 

2.1.5 Волочение проволоки 

С диаметра проволоки 2 мм до диаметра 0,4 мм волочение производилось 

на машине C7328/ZF фирмы «The Northwest Machibe Co.Ltd» (Xian, Shaanxi, 

China), показанной на рисунке 2.1.5.1. Волочение проходило на воздухе при 

подогреве фильеры до 150 °С. В качестве смазки использовался аквадаг. Ско-

рость волочения составляла 2-6 м/мин. Шаг диаметра фильер был 0,1 мм. При 

волочении применяли подогрев проволоки от 300 до 500°С или отжиг в вакуу-

ме при 600°С в течении 30 мин. С диаметра проволоки 0,4 мм до диаметра 0,28 

мм волочение производилось на машине UDZWGW 100/8 (Германия). Скорость 

волочения 0,7 м/мин. С диаметра 0,4 мм до 0,28 мм шаг фильер составлял 0,02 

мм. Волочение проходило на воздухе. В качестве смазки использовался аква-

даг. При волочении применяли подогрев проволоки от 80-100°С. 
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Рисунок 2.1.5.1 – Волочильный стан C7328/ZF фирмы «The Northwest 

Machibe Co.Ltd» (Китай) 

 

Закалка проволоки проводилась в муфельной печи фирмы «Термокера-

мика» с управляющим блоком «Термолюкс-010». Фотография печи представ-

лена на рисунке 2.1.5.2. 

 
Рисунок 2.1.5.2 – Закалочная печь фирмы «Термокерамика» (Россия) 
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2.2 Получение модельных полимерных покрытий без 

лекарственных средств 

В качестве исходных материалов для изготовления покрытия использова-

ли следующие реактивы: поли-D,L-лактид (180 кДа, ООО “МЕДИН-Н, Россия), 

хлороформ (ОСЧ, поставщик ООО «Компонент-Реактив», Россия). 

Для создания покрытий готовились навески полимеров массой 1, 3 и 5 г 

(±0,001 г). Хлороформ объемом 100 мл помещался в колбу объемом 200 мл и 

нагревался до 80°С на магнитной мешалке. Далее полученные навески полиме-

ров растворялись до гомогенного состояния в хлороформе при 80°С в течение 1 

часа при постоянном перемешивании с помощью электронной верхнепривод-

ной мешалки. По окончании растворения полимера объем раствора доводился 

хлороформом до 100 мл. Полученный раствор выдерживался 5 мин при 80°С и 

разливался по стеклянным поддонам. Сушка осуществлялась в течение 2-х су-

ток на воздухе под вытяжкой при комнатной температуре 22°С. По окончании 

сушки полученные пленки снимались и нарезались на образцы для дальнейших 

испытаний. 

2.3 Получение модельных полимерных покрытий с 

лекарственными средствами 

Растворы полилактида готовили на основе особо чистого хлороформа 

объёмом 100 миллилитров, который наливали в колбу объемом 300 миллилит-

ров и нагревали до 50°С на магнитной мешалке. После нагрева в колбу поме-

щался полимер (полилактид 180кДа) навеской массы 3 грамма (±0,001 г). Для 

достижения гомогенного состояния раствор полимера в течении 1 часа пере-

мешивается на электронной верхнеприводной мешалке при температуре 50°С. 

Затем полученному гомогенному раствору давали остыть до 30-35°С и вводи-

ли в него лекарственное средство (гентамицин, цефотаксим или линкомицин) в 
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количестве 1, 3, 5, 8% от массы полимера (в раствор с 3000 мг полимера добав-

ляется 30,303 мг – 1%, 92,784 мг – 3%, 157,895 мг – 5% или 260,870 мг - 8% ле-

карства). Измельчение лекарства в растворе и достижение гомогенности осу-

ществляется с помощью диспергатора при скорости 5000 об/мин в течении 10 

минут. 

2.4 Технология получения композиционного материала 

Перед нанесением биодеградируемого полимерного поверхностного слоя 

из полилактида проводилась термическая обработка проволоки из сплава Ti-

(15-25)Nb-5Ta для фиксации формы и стабилизации свойств. Затем поверхность 

обезжиривали ацетоном и сушили при температуре 60°С в течение 2-х часов.  

Обезжиренный проволоку окунается в охлажденный (+5°С) раствор по-

лилактида с лекарственным средством и выдерживается в течение 5 минут. За-

тем проводится извлечение проволоки из раствора и сушка при температуре 

37°С в течение 24 часов. 

2.5 Исследование структуры слитков, пластин и проволоки из 

сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Исследования сплавов проводились с помощью световой оптической 

микроскопии, исследования микротвердости, рентгеноструктурных исследова-

ний, сканирующей электронной микроскопии, оже-спектроскопии, статических 

механических испытаний, биологических исследований in vitro и in vivo. 
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2.5.1 Исследование микроструктуры с помощью светового 

микроскопа 

Подготовку образцов для металлографического исследования проводили 

путем последовательного шлифования после запрессовки на алмазном диске 

Piatto с зернистостью P120 в течении 3-5 мин,  P220 в течении 8-10 мин, P600 в 

течении 10-15 мин, на алмазном диске тонкого шлифования Aka-Allegran-3 с 

суспензией DiaMaxx Poly с размерами алмазных частиц 6 мкм, на бархате 

Akasel NAPAL с суспензией DiaMaxx Poly с размерами алмазных частиц 3 и 1 

мкм.  Для полировки использовалась полировальная машина Phoenix 400 фир-

мы Buehler (США), показанная на рисунок 2.5.1.1. 

 
Рисунок 2.5.1.1 – Полировальная машина Phoenix 4000 фирмы Buehler 

(США) 

 

 Микроструктуру выявляли травлением в растворе плавиковой и азотной 

кислот с дистиллированной водой в соотношении HF:2H2SO4:7H2O или 

HF:2HNO3:7H2O. Шлифы протирали раствором течении 20-30 с, промывали во-

дой и этиловым спиртом. Исследовали проводили с помощью светового микро-

скопа Neophot 2 производства Carl Zeiss Jena, представленном на рисунке 
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2.5.1.2, позволяющего проводить наблюдения методом светлого и темного по-

ля, а также в поляризованном свете. Микроскоп оснащён двухкоординатным 

предметным столиком с возможностью поворота образцов вокруг своей оси от 

0°до 360°; в стабилизированном источнике света используется галогенная лам-

па 12В – 100Вт; специализированной цифровой видео камерой AmScope 

MU1403 высокого разрешения (14 мегапикселей); лицензионным программным 

обеспечением AmScope для получения изображений. Комплект объективов 

позволяет получать увеличения кратностью от 10 до 2000. 

 

 
Рисунок 2.5.1.2 – Световой микроскоп Neophot 2 фирмы Carl Zeiss Jena 

(Германия) 

2.5.2 Исследование микротвердости 

Для исследования микротвердости использовался метод Виккерса. 

Нагрузка составляла 300г, выдержка 15 сек. Использовался микротвердомер 

401/402-МVD фирмы Instron Wolpert Wilson Instruments, представленный на ри-

сунке 2.5.2.1. 
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Рисунок 2.5.2.1 – Микротвердомер 401/402-МVD фирмы Instron Wolpert 

Wilson Instruments 

2.5.3 Рентгеноструктурные исследования 

Перед исследованием поверхность образцов очищали наждачной бумагой 

с последующей отмывкой в ацетоне и дистиллированной воде. Рентгеновские 

дифрактограммы получены на приборе ARL X`TRA, представленном на рисун-

ке 2.5.3.1, в излучении CuKα в геометрии параллельного пучка. Прибор был от-

калиброван по стандартному образцу  NIST SRM-1976a, погрешность положе-

ния рефлексов не превышала 0,010 2ϴ. Параметр кристаллической решетки 

уточняли экстраполяцией на ϴ=900 по методу Нельсона-Райли в программе 

«Origin-2017», величину микродеформации кристаллической решетки основной 

фазы определяли по методу  Вильямсона-Холла в программе «HighScore Plus» 

(PanAnalytical). Количественное содержание кристаллических фаз оценивали по 

методу корундовых чисел. 
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Рисунок 2.5.3.1 – Рентгеновский дифрактометр ARL X’TRA фирмы 

Thermo Fisher Scientific 

2.5.4 Исследования структуры с помощью сканирующего 

электронного микроскопа 

Исследование микроструктуры проводили на сканирующем электронном 

микроскопе JEOL JSM-IT500 с приставкой энергодисперсионного микроанали-

за INCA ENERGY, показанном на рисунке 2.5.4.1. Для исследования в растро-

вом режиме морфологии частиц образцы наклеивались на медную подложку 

при помощи проводящего углеродного клея и напыляли на них слой платины 

или золота с помощью напылительной установки Univex300 фирмы Leybold 

(Германия) и Fine Coat фирмы JEOL (Япония 

 
Рисунок 2.5.4.1 – Сканирующий электронный микроскоп JSM-IT500 

фирмы JEOL (Япония) 
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2.5.5 Исследование структуры с помощью ОЖЕ-спектроскопии 

Оже-спектроскопия проводилась на установке JAMP-9500F, представлен-

ной на рисунке 2.5.5.1. JAMP-9500F - ОЖЕ-микроанализатор или ОЖЕ-

микрозонд (JAMP - JEOL Auger Micro Probe) для исследования поверхности 

производства компании JEOL (Япония). Оже-микрозонд JAMP-9500F сочетает 

в себе свойства высокоточного Оже-анализатора с энергетическим разрешени-

ем (ΔE/E=0.05%) и хорошего растрового электронного микроскопа с разреше-

нием во вторичных электронах не хуже 3 нм на 24-миллиметровом рабочем от-

резке.  

 
Рисунок 2.5.5.1 – Оже-микроанализатор JAMP-9500F фирмы JEOL  

(Япония) 

2.5.6 Исследование механических свойств при статических 

испытаниях 

Статические и динамические механические испытания проводились на 

универсальной испытательной машине INSTRON 3382 со скоростью растяже-

ния 1 мм/мин, представленной на рисунке 2.5.6.1. Обработка результатов испы-

таний при определении характеристик механических свойств проводились в 

соответствии с ГОСТ 1497-84 с помощью программного обеспечения INSTRON 

Bluehill 2.0. 
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Рисунок 2.5.6.1 – Испытательная механическая машина Instron 3382 фир-

мы Instron (США) 

2.5.7 Исследование биологической совместимости при испытаниях  

in vitro 

В работе используются клетки нейробластомы SH-SY5Y, культивируе-

мые в среде DMEM (Gibco) с добавлением 10% бычьей сыворотки (FBS, Gibco) 

и 15 мкг/мл гентамицина. Для поддержания линии клетки высеивают на куль-

туральные матрасы 600-800 тыс.клеток/25см2 дважды в неделю. Клетки снима-

ют с помощью TripleExpress и перед посевом клетки отмывают центрифугиро-

ванием. Для подсчета клеток используют камеру Горяева. Для эксперимента 

образцы помещают в культуральные планшеты (каждую в индивидуальную 

лунку) и высеивают клетки из расчета 20000 к-к/см2 в 100 мкл культуральной 

среды. Суспензию равномерно распределяют по поверхности пластины и по-

мещают в CO2-инкубатор (95% воздуха, 5% CO2, влажность 100%) для при-

крепления клеток. Через 30 мин неприкрепленные клетки смывают, а объем 

культуральной среды увеличивают таким образом, чтобы столб культуральной 
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среды возвышался над образцом с клетками на 2 мм. Культуру оставляют в 

CO2-инкубаторе на 72 часа. 

Клетки прокрашивают флуоресцентными красителями Hoechst 33342 

(Hoe, 5 мкМ), Propidium Iodide (PI, 3 мкМ), MitoTracker Deep Red FM (MTDR, 

0,3 нМ) 20 мин в среде Хенкса с добавлением 20 мМ HEPES, pH = 7,36, затем 

отмывают 10 мин в среде Хенкса без красителей и помещают культурой клеток 

вниз в измерительную ячейку, дно которой – круглое покровное стекло диамет-

ром 25 мм и толщиной 0,17 мм. Далее ячейку устанавливают на предметный 

столик микроскопа. Исследования проводят с помощью инвертированного 

флуоресцентного микроскопа Leica DMI6000 B (Leica Microsystems GmbH, 

Германия) с использованием объектива Leica HCX PL APO 63x/1.40-0.60na OIL, 

представленного на рисунке 2.5.7.1. Используют следующие наборы свето-

фильтров: для Hoe – возбуждение BP 420/30, дихроичное зеркало 436, фильтр 

эмиссии BP 457/22, для PI – возбуждение BP 560/40, дихроичное зеркало 595, 

фильтр эмиссии BP 645/75; MTDR – возбуждение BP 620/60, дихроичное зерка-

ло 660, фильтр эмиссии BP 700/75. Регистрацию флуоресценции проводят с по-

мощью камеры Hamamatsu C9100-02. В каждом образце случайно выбирают не 

менее чем 3 области. Выбор происходит случайно, но не ближе 1 мм к краю об-

разца. Итого для трех образцов одинакового состава получают 9 стеков изоб-

ражений. Для каждой из них получают Z-stack из 4-12 изображений с интерва-

лом 1 ± 0,5 мкМ по оси Z для того чтобы все объекты на том или ином кадре 

серии были в фокусе. Каждое изображение имеет размер 1000×1000 пикселей, 

что соответствует квадратному полю зрения со стороной 183,82 мкм. Получен-

ный стек складывают в режиме «максимальной проекции».  

Подсчет прокрашенных ядер производят в программе ImageJ с помощью 

плагина Cell Counter. Оценивают количество клеток на площади в 1 мм2 (по ко-

личеству ядер, окрашенных Hoechst 33342, который проникает через плазмати-

ческую мембрану и связывается с ДНК в ядре), процент клеток, находящихся в 
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состоянии деления (митотический индекс, MI, определяется по наличию види-

мых хромосом), количество мертвых клеток (по флуоресценции Propidium 

Iodide, который не проникает в жизнеспособные клетки, но окрашивает ДНК в 

ядрах мертвых клеток и клеток с нарушенной проницаемостью плазмалеммы). 

При этом подсчитывают суммарное количество клеток в трех полях зрения. Для 

количественного анализа данных и построения графиков используют MS Excel 

2007 и Origin 8.5 или аналогичное ПО. 

 
Рисунок 2.5.7.1 – Инвертированный флуоресцентный микроскоп 

DMI6000 B фирмы Leica Microsystems GmbH (Германия) 

2.5.8 Исследование биологической совместимости при испытаниях  

in vivo 

Исследование проводилось на 132 белых аутбредных, беспородных мы-

шах JCR. Количество животных 9 в группе, возраст животных 2-3 месяца, что 

соответствует массе 20-25 гр. 

Операция проводилась под общей анестезией: Золетил 8 мг/кг (действу-

ющие вещества — золазепама гидрохлорид, тилетами- на гидрохлорид в рав-

ных пропорциях) и Ксила 0,42 мл/кг (действующее вещество — ксилазина гид-

рохлорид 2 % раствор) внутрибрюшинно. Перед имплантацией шерсть в перио-

перационной области удалялась при помощи крема Veet, кожа обрабатывалась 

антисептиком.  
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Антибиотикотерапия: непосредственно перед операцией всем животным 

вводили 0,4 мг цефтриаксона внутрибрюшинно, после операции – 0,8 мг це-

фтриаксона внутрибрюшинно. 

Производился разрез кожи и фасции бедра по наружной поверхности. 

Раздвигались мышечные волокна, и глубоко в рану помещались эксперимен-

тальные образцы, после чего рана ушивалась и обрабатывалась антисептиком. 

Этапы операции представлены на рисунке 2.5.8.1. 

   
а)     б) 

   
в)     г) 

Рисунок 2.5.8.1 – Этапы имплантации 
 

Для проведения гистологического исследования осуществлялась эвтана-

зия путем введения летальной дозы анестетика Золетил — 200 мг/кг массы те-

ла. 

Оперированная конечность с имплантатом, почки и печень отправлялись 

на гистологическое исследование.  

Гистологическое исследование тканей проводилось в трех временных 

точках: на 1, 4, 12 неделе после операции, что соответствует ранней, средней и 

поздней фазам после имплантации. На точку наблюдения приходилось 3 мыши. 
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Материал, подлежащий исследованию (конечность, почки, печень), фик-

сировали в 10% нейтральном (забуференном) формалине в течение 10 – 24 ча-

сов. После вырезки фрагменты ткани обрабатывались в гистопроцессоре Leica 

TP1020, представленном на рисунке рисунок 2.5.8.2, по стандартному протоко-

лу, после чего производилась заливка в парафиновые блоки. Гистологические 

срезы толщиной 3 – 5 мкм получали при помощи микротома Leica RM2245, по-

казанном на рисунке 2.5.8.3, изготовленные гистологические препараты окра-

шивали гематоксилином и эозином в гистостейнере Leica Autosteiner XL, пред-

ставленном на рисунке 2.5.8.4. 

 

 
Рисунок 2.5.8.2 – Гистопроцессор TP1020 фирмы Leica Microsystems 

GmbH (Германия) 

 

 
Рисунок 2.5.8.3 – Микротом RM2245 фирмы Leica Microsystems GmbH 

(Германия) 
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Рисунок 2.5.8.4 – Гистостейнер Autostainer XL фирмы Leica Microsystems 

GmbH (Германия) 

 

Изучение готовых гистологических препаратов и микрофотосъемку про-

изводили при помощи микроскопа Leica DM1000 и цифровой фотокамеры Leica 

ICC50E, показанных на рисунке рисунок 2.5.8.5. 

 
Рисунок 2.5.8.5 – Микроскопа DM1000 фирмы Leica Microsystems GmbH 

(Германия) 

2.6 Исследование модельных полимерных покрытий 

2.6.1 Исследование биодеградации в модельных растворах 

Изучение биодеградации полимерных покрытий проводили по методике 

согласно ГОСТ Р ИСО 13781-2011. Для изучения были подготовлены образцы 

размером 20x20 мм2, которые высушивались в эксикаторе до достижения по-
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стоянной массы при комнатной температуре. Далее образцы взвешивались на 

аналитических весах с точностью 0,01% и помещались в инертную пластико-

вую емкость с буферным раствором объемом 60 мл. 

Буферный раствор готовился смешением раствора 1/15 моль/л KH2PO4, 

приготовленный путем растворения 9,078 г KH2PO4 в 1 л воды, и раствора 1/15 

моль/л Na2HPO4, приготовленный путем растворения 11,876 г Na2HPO4·2H2O в 

1 л воды, в объемных долях 18,2% и 81,8%. Показатель кислотности буферного 

раствора составлял 7,4±0,2. Уровень pH буферного раствора измерялся по 

меньшей мере в двух разных емкостях в каждый период исследования. Если по 

меньшей мере в одной емкости показатель кислотности сдвигался за установ-

ленные пределы, уровень pH во всех емкостях измерялся и приводился к pH 

7,4±0,2, используя раствор с (NaOH)=0,1 моль/л.  

Образцы выдерживались в термостате при температуре 37±1°С в течение 

1; 3; 7; 14; 21; 28; 60; 90 и 182 дней по 3 образца на каждый промежуток. По ис-

течении срока образцы извлекались из раствора, высушивались под вакуумом 

при комнатной температуре и взвешивались на весах, далее промывались в де-

ионизированной воде три раза, используя фильтр для удерживания возможных 

частей образца. Далее высушивали деградированный исследуемый образец и 

фильтр под вакуумом при комнатной температуре до достижения постоянной 

массы и определяли общую массу исследуемого образца и фильтра. 

 

2.6.2 Исследование структуры модельных полимерных покрытий 

 

Структурные исследования полимерных пленок проводили при помощи 

сканирующего электронного микроскопа. Для исследования в растровом режи-

ме морфологии образцы наклеивались на медную подложку при помощи про-

водящего углеродного клея. Перед изучением на поверхность образцов мето-

дом ионно-плазменного распыления наносили тонкую сплошную пленку Аu 
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(толщина 10-20 нм), которая, с одной стороны, имеет хорошую электрическую 

проводимость и обеспечивает стекание наводимого электростатического заря-

да, с другой - высокий коэффициент вторичной эмиссии существенно повыша-

ет яркость и контраст СЭМ- изображения. 

2.6.3 Исследование статических механических свойств модельных 

полимерных покрытий с и без лекарственных средств 

Статические механические испытания проводились на универсальной ис-

пытательной машине INSTRON 3382 со скоростью растяжения 1 мм/мин. Об-

работка результатов испытаний при определении характеристик механических 

свойств проводились в соответствии с ГОСТ 1497-84 с помощью программного 

обеспечения INSTRON Bluehill 2.0. 

2.6.4 Исследование выхода лекарственных средств из модельных 

полимерных покрытий в буферные растворы 

Максимальная концентрация в растворе для изготовления пленок состав-

ляла для цефотаксима 0,088 моль/л, линкомицина 0,099 моль/л, гентамицина 

0,084 моль/л. Для получения одного фильтра (пленки), использовалась чашечка 

Петри (диаметр 35мм) в которую наливалися 4 мл раствора для изготовления 

пленок. То есть в одном фильтре (пленке) содержалось не более 352 мкмоль 

цефотаксима, 396 мкмоль линкомицина, 336 мкмоль гентамицина. 

При экстракции 5% процентов вещества, находящегося в фильтре 10 мл 

растворителя, концентрация вещества в растворе достигала для цефотаксима 

0,00176 моль/л, линкомицина 0,00198 моль/л, гентамицина 0,00168 моль/л. При 

экстракции 100% процентов вещества, находящегося в фильтре 10 мл раствори-

теля концентрация вещества в растворе достигала для цефотаксима 0,0352 

моль/л, линкомицина 0,0396 моль/л, гентамицина 0,0336 моль/л. Таким обра-
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зом, вероятные измеряемые концентрации антибиотиков были не более 40 мМ, 

а в 100 раз меньшие не более 0,4 мкМ. Наиболее оптимальными для исследуе-

мых концентраций были спектральные методы исследований. 

Все изучаемые соединения являлись органическими, имели достаточно 

сложную структуру и поглощали электромагнитное излучение в ультрафиоле-

товой области спектра. В связи с этим для исследования зависимости концен-

трации антибиотиков в растворе от времени использовалась дифференциальная 

спектроскопия с помощью спектрофотометра Сary-100 фирмы Varian, пред-

ставленного на рисунке 2.6.4.4.  

 

 
Рисунок 2.6.4.4 – Спектрофотометр Сary-100 фирмы Varian (США) 

 

Суть метода заключалась в изучении спектральных свойств двух и более 

растворов, отличающихся по какому-либо одному признаку. В нашем случае 1). 

Полимер+лекарство+вода; 2). Полимер+вода; 3) Вода. Каждая группа являлась 

парой для следующей, так как отличается от нее на один компонент. Для этого 

необходимо было знать коэффициенты молярного поглощения антибиотиков 

при конкретных длинах волн, что позволяло оценивать концентрации антибио-

тиков в растворе. На следующем этапе данные коэффициенты были определе-

ны. Для этого были исследованы спектры антибиотиков в различных концен-

трациях, отправной точкой для служили ранее посчитанные концентрации, од-
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нако хотелось иметь более высокую чувствительность и более низкий порог де-

текции. 

Для растворов поглощающих веществ в непоглощающих свет раствори-

телях показатель поглощения может быть записан как: Kλ=Xλ × C, где Xλ - ко-

эффициент, характеризующий взаимодействие молекулы поглощающего рас-

творенного вещества с излучением (светом) с длиной волны λ (приведен на 1 

см оптического пути), С – концентрация растворённого вещества в размерности 

моль/л. 

При определении концентрации используют следующую формулу. C = 

Kλ/ Xλ Согласно закону Бера Xλ не зависит от C, то есть на способность молеку-

лы поглощать свет не влияют другие окружающие её молекулы этого же веще-

ства в растворе, в нашем случае воды и полилактида. 

 

Таблица 2.6.4.1 – Коэффициенты молярного поглощения гентамицина 

при 256 нм 

ОП Концентрация, М X256, л/моль 

0,5085 1,0000e-3 508,4806 

0,2686 5,0000e-4 537,2127 

0,1357 2,5000e-4 542,8506 

0,0265 5,0000e-5 530,0384 

0,0131 2,5000e-5 523,1627 

 

X256 в диапазоне концентраций 0,000025- 0,000500 в среднем равен 

533,3±4,3 л/моль. То есть погрешность определения концентрации с помощью 

полученного коэффициента не более 0,8 %. 

 

 

 



78 

 

Таблица 2.6.4.2 – Коэффициенты молярного поглощения гентамицина 

при 192 нм 

ОП Концентрация, М X192, л/моль 

3,1170 0,0100 311,6950 

1,4748 1,0000e-3 1474,7901 

0,9952 5,0000e-4 1990,3935 

0,5274 2,5000e-4 2109,7589 

0,1115 5,0000e-5 2229,4550 

0,0509 2,5000e-5 2037,1079 

 

X192 в диапазоне концентраций 0,000025-0,000500 в среднем равен 

2091,7±52,1 л/моль. То есть погрешность определения концентрации с помо-

щью полученного коэффициента не более 2,5 %. 

 

Таблица 2.6.4.3 – Коэффициенты молярного поглощения линкомицина 

при 192 нм 

ОП Концентрация, М X192, л/моль 

0,9780 1,0000e-4 9780,1039 

0,4050 5,0000e-5 8099,8173 

0,3294 4,0000e-5 8235,1049 

0,2550 3,0000e-5 8501,3972 

0,1805 2,0000e-5 9026,6688 

 

X192 в диапазоне концентраций 0,00002-0,0001 в среднем равен 

8278,8±204,3 л/моль. То есть погрешность определения концентрации с помо-

щью полученного коэффициента не более 2,5 %. При более высоких концен-

трациях в случае линкомицина наблюдается некоторое отклонение от закона 

Бера, что, как мы увидим в дальнейшем, приносит некоторые неудобства. 
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Таблица 2.6.4.4 – Коэффициенты молярного поглощения цефотаксима 

при 193 нм 

ОП Концентрация, М X193, л/моль 

1,8258 1,00e-04 18258,4803 

0,9200 5,00e-05 18399,3527 

0,7328 4,00e-05 18320,3172 

0,5459 3,00e-05 18196,9598 

0,3490 2,00e-05 17448,5862 

0,1632 1,00e-05 16322,2369 

0,0691 5,00e-06 13826,7040 

 

X193 в диапазоне концентраций 0,00001-0,001 в среднем равен 18294,3 

л/моль. Погрешность определения концентрации с помощью полученного ко-

эффициента не более 2,5 %. 

 

Таблица 2.6.4.5 – Коэффициенты молярного поглощения цефотаксима 

при 234 нм 

ОП Концентрация, М X234, л/моль 

0,67883 4,00e-05 16970,8261 

0,51178 3,00e-05 17059,2588 

0,33997 2,00e-05 16998,6870 

0,17182 1,00e-05 17182,2272 

0,0871 5,00e-06 17419,0990 

0,01812 1,00e-06 18116,0643 

1,663 1,00e-04 16629,9919 
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X234 в диапазоне концентраций 0,000001-0,0001 в среднем равен 17027,1 

л/моль. Погрешность определения концентрации с помощью полученного ко-

эффициента не более 2,5 %. 

Исследуемые образцы полимерный пленок представлена в таблице 

2.6.4.6. 

 

Таблица 2.6.4.6 – Исследуемые образцы 

№ Наименование 

Количество 

полимера Лекарство 

Количество ле-

карства 

% мг % мг 

1 Полилактид 99 3000 Гентамицин 1 30,303 

2 Полилактид 97 3000 Гентамицин 3 92,784 

3 Полилактид 95 3000 Гентамицин 5 157,895 

4 Полилактид 92 3000 Гентамицин 8 260,870 

5 Полилактид 99 3000 Цефотаксим 1 30,303 

6 Полилактид 97 3000 Цефотаксим 3 92,784 

7 Полилактид 95 3000 Цефотаксим 5 157,895 

8 Полилактид 92 3000 Цефотаксим 8 260,870 

9 Полилактид 99 3000 Линкомицин 1 30,303 

10 Полилактид 97 3000 Линкомицин 3 92,784 

11 Полилактид 95 3000 Линкомицин 5 157,895 

12 Полилактид 92 3000 Линкомицин 8 260,870 

 

На основе спектрограмм, полученных на оборудовании при изучении 

растворов, омывавших фильтры, были построены диаграммы, на которых пока-

зана динамика выхода антибиотика из фильтров при разных временных экспо-

зициях. 



81 

 

2.7 Исследование структуры и свойств композиционного 

материала 

Полученные композиционные материалы испытывались аналогично чи-

стой проволоки без покрытия и модельным полимерным покрытиям. Были про-

ведены исследования механических свойств композиционных материалов, 

морфологии поверхности и фрактографии, биологической совместимости in vi-

vo. 
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ГЛАВА 3. ИССЛЕДОВАНИЕ СПЛАВОВ TI-(15-25)NB-5TA 

3.1 Исследование сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после выплавки  

3.1.1 Микроструктура слитков после выплавки и гомогенизирующих 

отжигов 

Микрофотографии структуры слитков сплавов Ti-15Nb-5Ta, Ti-20Nb-5Ta, 

Ti-25Nb-5Ta после выплавки и гомогенизирующих отжигов при 800, 900 и 

950°С представлена на рисунках 3.1.1.1 – 3.1.1.3 (а- г). 

  
а)                                                             б) 

 
в)                                                                  г) 

Рисунок 3.1.1.1 – Микроструктура слитков сплавов Ti-15Nb-5Ta после 

выплавки (а), отжига при 800°С в течении 12 ч (б), отжига при 900°С в течении 

12 ч (в), отжига при 950°С в течении 12 ч (в) 
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а)                                                                  б) 

  
в)                                                                  г) 

Рисунок 3.1.1.2 – Микроструктура слитков сплавов Ti-20Nb-5Ta после 

выплавки (а), отжига при 800°С в течении 12 ч (б), отжига при 900°С в течении 

12 ч (в), отжига при 950°С в течении 12 ч (г) 

 
 

  
а)                                                                  б) 
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в)                                                                  г) 

Рисунок 3.1.1.3 – Микроструктура слитков сплавов Ti-25Nb-5Ta после 

выплавки (а), отжига при 800°С в течении 12 ч (б), отжига при 900°С в течении 

12 ч (в), отжига при 950°С в течении 12 ч (г) 

 

Как видно из рисунков 3.1.1.1-3.1.1.3(a-г), после выплавки слитки сплавов 

имеют дендритную структуру, т.е. присутствует неоднородность химического 

состава (ликвация). После гомогенизирующего отжига при 800°С дендритная 

структура частично сохраняется, но начинает происходить рекристаллизация 

сплавов. После отжига при 900°С дендритная структура полностью разрушает-

ся, появляются равноосные, полностью рекристаллизованные зерна с размера-

ми ~0,1-0,2 мм. При дальнейшем увеличении температуры гомогенизирующего 

отжига рост зерен продолжился до ~0,5 мм, что в дальнейшем может негативно 

сказаться на возможность пластической деформации. Поэтому в качестве гомо-

генизирующего отжига было решено использовать отжиг при 900°С в течении 

12 ч.  

Количество переплавов и параметры гомогенизирующего отжига кроме 

световой микроскопии, также определяли, используя оже-спектроскопию. По-

сле выплавки или отжига с помощью оже-спектроскпии исследовали распреде-

лении элементов по сечению полученного слитка. По результатам микрострук-

турного и элементного анализа определяли необходимость дополнительного 

переплава или повышение температуры отжига. На рисунке 3.1.1.4 представлен 
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пример элементного анализа с помощью оже-спектрометрии слитка сплава Ti-

20Nb-5Ta после 7-и кратного переплава. 

  
а)                                                         б) 

  
в)                                                           г) 

Рисунок 3.1.1.4 – Результат элементного анализа слитка сплава Ti-20Nb-

5Ta после выплавки: а – поверхность шлифа, б – распределение Nb; в – распре-

деление Ti; г – распределение Ta 

 
Из рисунка 3.1.1.4 видно, что после выплавки Ta распределен достаточно 

равномерно, неравномерность наблюдается для Ti и Nb. 

Для контроля распределения элементов по сечению слитка, кроме карти-

рования слитка на небольшом участке, применялся элементный состав в точках 

в соответствии со схемой на рисунке 3.1.1.5. 
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Рисунок 3.1.1.5 – Схема расположения точек в сечении слитка для опре-

деления химического состава 

 

Результаты исследования элементного состава слитков сплавов Ti-20Nb-

5Ta представлены в таблице 3.1.1.1. Теоретические значения для сплава Ti-

20Nb-5Ta: Ti- 56,5 мас. %, Nb – 29,3 мас. %, Ta – 14,2 мас. %. 

В целом можно отметить неравномерное рапределение Ti и Ta после вы-

плавки. Ликвация химического состава частично выравнивается за счет гомоге-

низирующих отжигов. Для оставшихся сплавов картина распределения элемен-

тов после выплавки и гомогенизирующих отжигов имела схожий вид. 
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Таблица 3.1.1.1 – Исследование элементного состава слитков сплавов Ti-

20Nb-5Ta по сечению 

Состав 
№ 

точки 
Элементы 

Состояние 

После 

выплавки, 

мас. % 

Отжиг 

900°С, 12 ч, 

мас. % 

Отжиг 

950°С, 12 ч, 

мас. % 

Ti
-2

0N
b-

5T
a 

1 

Ti 60,7 59,8 61,7 

Nb 28,0 30,7 28,5 

Ta 11,2 9,4 9,8 

2 

Ti 64,7 65,8 62,8 

Nb 27,1 26,0 27,0 

Ta 8,2 8,2 10,2 

3 

Ti 63,6 61,3 58,9 

Nb 27,6 29,4 28,3 

Ta 8,7 9,3 12,8 

4 

Ti 61,4 64,0 64,0 

Nb 27,0 26,2 26,2 

Ta 11,6 9,8 9,8 

5 

Ti 59,7 62,8 61,3 

Nb 28,6 27,0 29,4 

Ta 11,7 10,2 9,3 

3.1.2 Исследование фазового состава сплавов после выплавки и 

гомогенизирующих отжигов 

Для исследования фазового состава, параметров кристаллических реше-

ток слитков сплава после выплавки и термической обработки был проведен 

РФА полученных образцов. Результаты исследования фазового состава пред-
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ставлены на рисунках 3.1.2.1-3.1.2.9 и в таблице 3.1.2.1. 

 

Таблица 3.1.2.1 – Фазовый состав и параметры кристаллической решетки 

слитков сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после выплавки и гомогенизирующих отжи-

гов 

Состав Состояние 
Параметры кр.  

решетки 

Фазовый 

состав 

Объемная 

доля, % 

Весовая 

доля, % 

Ti
-1

5N
b-

5T
a 

Исх. 

A*= 3,28004±0.00024Å β-Ti 41,0±0,3 37,3±0,3 

A = 3,13057±0.00049Å 

α''-Ti 41,0±0,3 62,7±0,3 B*= 4,87745±0.00075Å 

C*= 4,65741±0.00105Å 

900°С, 12 ч 

A = 3,27892±0.00018 Å β-Ti 79,5±0,4 79,6±0,4 

A = 4,66927±0.00063 Å 
ω-Ti 20,5±0,4 20,4±0,4 

C = 2,82111±0.00049 Å 

950°С, 12 ч 

A = 3,27945±0.00019 Å β-Ti 75,2±0,2 75,4±0,2 

A = 4,68060±0.00047 Å 
ω-Ti 24,8±0,2 24,6±0,2 

C = 2,82356±0.00035 Å 

Ti
-2

0N
b-

5T
a Исх. A = 3,28148±0.00015 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

900°С, 12 ч A = 3,28295±0.00012 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

950°С, 12 ч A = 3,28108±0.00015 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

Ti
-2

5N
b-

5T
a Исх. A = 3,28811±0.00003 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

900°С, 12 ч A = 3,29815±0.00005 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

950°С, 12 ч A = 3,29506±0.00009 Å β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 

*0 - А, В, С – параметры кристаллических решеток 
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Рисунок 3.1.1 – Рентгенограммы сплава Ti-15Nb-5Ta после выплавки и 

гомогенизирующих отжигов  

 
Рисунок 3.1.2 – Рентгенограммы сплава Ti-20Nb-5Ta после выплавки и 

гомогенизирующих отжигов  
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Рисунок 3.1.3 – Рентгенограммы сплава Ti-25Nb-5Ta после выплавки и 

гомогенизирующих отжигов 

Из таблицы 3.1.2.1 видно, что наименее легированный сплав Ti-15Nb-5Ta 

после выплавки имеет в своем составе α''-Ti. Это связано с недостаточной ста-

билизацией β-Ti при комнатной температуре из-за малого количества β-

стабилизаторов, которыми являются Nb и Ta. После длительного отжига в дан-

ном сплаве начинает выделяться ω-Ti. Это, скорее всего связано, с медленной 

скоростью охлаждения (с печью) при гомогенизирующем отжиге и недостаточ-

ным легированием β-стабилизаторами, чтобы полностью подавить выделение 

ω-фазы. Для сплавов Ti-20Nb-5Ta и Ti-25Nb-5Ta количество легирующих эле-

ментов оказалось достаточным для стабилизации β-Ti при комнатной темпера-

туре после выплавки и гомогенизирующих отжигов. 
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3.1.3 Исследование микротвердости сплавов после выплавки и 

гомогенизирующих отжигов 

Для анализа влияния выделения α''-Ti и ω-Ti на механические свойства 

сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta была исследована микротвердость слитков после вы-

плавки и гомогенизирующих отжигов. Результаты исследований представлены 

в таблице 3.1.3.1 и на рисунке 3.1.3.1. 

 

Таблица 3.1.3.1 – Микротвердость сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после вы-

плавки и гомогенизирующих отжигов 

Состав Состояние Микротвердость, HV 

Ti-15Nb-5Ta 

После выплавки 249±9 

900°С, 12 ч 366±6 

950°С, 12 ч 372±7 

Ti-20Nb-5Ta 

После выплавки 241±4 

900°С, 12 ч 262±3 

950°С, 12 ч 260±3 

Ti-25Nb-5Ta 

После выплавки 187±5 

900°С, 12 ч 184±3 

950°С, 12 ч 190±4 
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Рисунок 3.1.3.1 – Микротвердость сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после вы-

плавки и гомогенизирующих отжигов 

 

При исследовании микротвердости было отмечено, что в состоянии после 

выплавки сплавы обладают наименьшей твердостью, что связано со стабилиза-

цией β- и α''-фаз Ti (для сплава Ti-15Nb-5Ta), которые считаются более мягки-

ми, чем α-Ti. При гомогенизирующем отжиге микротвердость сплавов Ti-20Nb-

5Ta и Ti-25Nb-5Ta возрастает незначительно (в пределах погрешности измере-

ний). Для сплава Ti-15Nb-5Ta наблюдается резкий рост микротвердости, что 

связано с выделением ω-фазы, отмеченное при РФА, для которой характерна 

высокая твердость и хрупкость. 
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3.1.4 Прокатка слитков 

Для получения пластин сплавов выбранных составов, подходящих для 

дальнейших биологических и механических исследований, была отработана 

технология прокатки слитков до толщины в 1 мм. 

В ходе отработки технологии варьировалась температура подогрева перед 

прокаткой (комнатная, 300, 400, 500 и 600оС). При этом было отмечено, что об-

разцы сплава Ti-(15-25)Nb-5Ta удалось прокатать до толщины 1÷2 мм только 

при температуре подогрева перед деформацией в 600оС в течении 20-25 мин 

перед первой прокаткой (рисунок 3.1.4.3) и в течении 5 мин при промежуточ-

ных, в остальных случаях пластины растрескивались до получения необходи-

мой толщины, что и показано на рисунках  3.1.4.1-3.1.4.2. 

 
а)       б) 

Рисунок 3.1.4.1 – Слиток сплава Ti-25Nb-5Та после деформации при 

25°C: примеры растрескивания а) вид сверху; б) вид сбоку 
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Рисунок 3.1.4.2 – Слиток сплава Ti-25Nb-5Та после деформации при 

300°C 

 

 
Рисунок 3.1.4.3 – Слиток сплава Ti-25Nb-5Та после деформации при 

600°C 

 

На месте растрескивания слитка (рисунок 3.1.4.1-3.1.4.2) можно заметить 

грани крупных зерен, достигающих в размере 1-2 мм, что негативно сказывает-

ся на возможность прокатки слитка.  
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3.2 Исследование структурных, механических и биологических 

свойств пластин из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

3.2.1 Исследование структуры пластин из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Для исследования влияния пластической деформации и отжига на струк-

туру сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta были исследованы микроструктуры прокатан-

ных пластин. 

Микроструктуры пластин сплавов Ti-15Nb-5Ta (а), Ti-20Nb-5Ta (б), Ti-

25Nb-5Ta(в) в направлении прокатки представлены на рисунке 3.2.1.1 

 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.1.1 – Микроструктура пластин сплавов Ti-15Nb-5Ta (а), Ti-

20Nb-5Ta (б), Ti-25Nb-5Ta (в) после прокатки 

 

Как видно из микрофотографии на рисунке 3.2.1.1(а) в сплаве Ti-15Nb-

5Ta при отжиге в 600°С, возможно, происходит частичная рекристаллизация, 

из-за чего границы зерен более выраженные и сами зерна менее деформирова-

ны. Рекристаллизация в сплаве Ti-15Nb-5Ta при подогреве до 600°С успевает 

начаться, скорее всего, из-за меньшего количества тугоплавкого Nb (Tпл. Nb = 

2467°С), который может значительно повысить температуру плавления и, соот-

ветственно, температура рекристаллизации сплава. Сплавы Ti-20Nb-Ta и Ti-
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25Nb-5Ta имеет полосчатую структуру с плохо травящимися границами зерен, 

что говорит об отсутствии рекристаллизации. 

После прокатки, пластины сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta подвергали отжигу 

для определения влияние ТО на механические свойства, структуру и фазовый 

состав. Микроструктура пластин сплавов после отжигов при 400, 600 и 800°С 

представлена на рисунке 3.2.1.2 – 3.2.1.3. 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.1.2 – Микроструктура пластины сплава Ti-15Nb-5Ta после 

отжига при 400°С (а), 600°С (б), 800°С (в) 

 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.1.3 – Микроструктура пластины сплава Ti-20Nb-5Ta после 

отжига при 400°С (а), 600°С (б), 800°С (в) 
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а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.1.4 – Микроструктура пластины сплава Ti-25Nb-5Ta после 

отжига при 400°С (а), 600°С (б), 800°С (в) 

 
При травлении образцов было отмечено, что отожженный сплав Ti-15Nb-

5Ta мгновенно перетравливался составом HF:2H2SO4:7H2O, поэтому для его 

травления в дальнейшем использовался состав HF:2HNO3:7H2O. 

Для всех составов, отжиг при 400°С не привел к изменению структуры 

пластин. Дальнейшее повышения температуры отжига до 600°С, как видно из 

рисунка 3.2.1.2, в сплаве Ti-15Nb-5Ta не привела к рекристаллизации. Рекри-

сталлизация начинается только при температурах выше 600°С и при отжиге в 

800°С размеры новых равноосных зерен составляют 50-70 мкм. Следы слоисто-

го характера структуры сохраняются. 

Из рисунка 3.2.1.3 видно, что первичная рекристаллизация в сплаве Ti-

20Nb-5Ta при 600°С уже прошла и началась собирательная рекристаллизация. 

Размер зерен варьируется от 5-10 мкм до 50-70 мкм. При этом в структуре пла-

стины по-прежнему наблюдается слоистость из чередующихся более и менее 

деформированных слоев. При температуре отжига 800°С размеры большинства 

зерен достигают 80-100 мкм. По-прежнему можно заметить остаточные следы 

слоистой структуры. 

Как видно из рисунка 3.2.1.4, отжиг при 600°С сплава Ti-25Nb-5Ta не 

приводит к рекристаллизации, слоистый характер структуры сохраняется. От-

жиг при 800°С приводит к рекристаллизации сплава и дальнейшей собиратель-
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ной рекристаллизации. В структуре присутствуют как мелкие зерна с размера-

ми около 10 мкм, так и крупные с размерами до 100 мкм. 

3.2.2 Механические свойства образцов пластин из сплавов системы Ti-(15-

25)Nb-5Ta 

Для оценки механических свойств полученных сплавов и оценки влияния 

отжига, из прокатанных пластин были вырезаны образцы для испытаний на 

растяжение. В качестве термической обработки использовался отжиг при 400, 

600 и 800°С в течении 3 ч в вакууме. Результаты механических испытаний 

представлены на рисунке 3.2.2.1(а-в) и таблице 3.2.2.1. 

 

 
а) 
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б) 

 
в) 

Рисунок 3.2.2.1 – Диаграммы растяжения пластин из сплавов Ti-15Nb-5Ta 

(а), Ti-20Nb-5Ta (б), Ti-25Nb-5Ta (в) 
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Как видно из рисунка 3.2.2.1(а), для сплава Ti-15Nb-5Ta можно отметить 

наличие на диаграмме растяжения «зуба текучести», связанный либо с резким 

увеличением плотности дислокаций при деформации, либо с фазовым перехо-

дом. Все отжиги приводят к уменьшению пластичности сплава, при увеличении 

прочности. Это может быть связано со стабилизацией α'-Ti вместо α''-Ti в мат-

рице β-Ti и следующего из этого дисперсионного упрочнения, одновременно с 

рекристаллизацией сплава и ростом зерен. Резкое охрупчивание сплава после 

отжига при 800°С, с помощью РФА, можно объяснить выделением ω-Ti, твер-

дой и крайне хрупкой фазы, которую стараются избегать при работе с титаном 

и его сплавами. 

На рисунке 3.2.2.1(б) у сплава Ti-20Nb-5Ta в состоянии «после прокатки» 

видна небольшая площадка текучести, что свидетельствует о возможном тер-

моупругом мартенситном превращении. Отжиги привели к исчезновению этой 

площадки, с одновременным уменьшением пластичности сплава и увеличением 

прочности. Как и в сплаве Ti-15Nb-5Ta это может быть связано со стабилизаци-

ей α'-Ti в матрице β-Ti вместо α''-Ti, образовавшегося в процессе прокатки. 

На рисунке 3.2.2.1(в) в сплаве Ti-25Nb-5Ta отсутствуют признаки фазово-

го перехода.  

Численные значения механических характеристик пластин из сплавов по-

сле прокатки и отжигов представлены в таблице 3.2.2.1.  

Модуль Юнга сплавов после прокатки составлял 35-45 ГПа, после отжи-

гов – 95-110 ГПа. Скорее всего, связано с наведенной деформацией и фазовым 

составом, который изменяется в процессе дальнейшего отжига.  
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Таблица 3.2.2.1 – Влияние термической обработки на механические свой-

ства пластин из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Состав Свойства 
После 

прокатки 
400°С, 3 ч 600°С, 3 ч 800°С, 3 ч 

Ti-15Nb-5Ta 

δ, % 11,6±0,9 4,1±0,3 7,9±0,6 2,3±0,1 

σ0,2, МПа 222±9 619±9 516±8 286±9 

σв, МПа 673±8 1020±7 763±11 918±9 

Ti-20Nb-5Ta 

δ, % 11,6±0,9 4,1±0,3 7,9±0,6 2,3±0,1 

σ0,2, МПа 222±9 619±9 516±8 286±9 

σв, МПа 673±8 1020±7 763±11 918±9 

Ti-25Nb-5Ta 

δ, % 13,6±1,2 6,9±0,6 13,4±1,1 13,6±1,2 

σ0,2, МПа 298±7 463±7 450±8 432±6 

σв, МПа 472±8 659±5 546±9 526±8 

 

3.2.3 Исследование фазового состава сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Для подтверждения или опровержения возможности термоупругого мар-

тенситного превращения в сплавах Ti-(15-25)Nb-5Ta за счет выделения α''-Ti и 

объяснения изменения механических свойств в процессе отжига, был проведен 

РФА. 

На рисунках 3.2.3.1-3.2.3.3 и в таблицах 3.2.3.1-3.2.3.4 представлены 

рентгенограммы, фазовый состав и параметры решетки слитков и пластин 

сплавов Ti-15Nb-5Ta (а), Ti-20Nb-5Ta (б), Ti-25Nb-5Ta (в) после прокатки до 

толщины 1 мм и последующих отжигов. 
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Таблица 3.2.3.1 – Фазовый состав и параметр кристаллической решетки 

пластин сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после прокатки 

Сплав 
Параметры кр.  

решетки 

Фазовый 

состав 

Тип ре-

шетки 

Объёмная 

доля, % 

Весовая 

доля, % 

Ti-15Nb-5Ta 

A = 3,29260±0,00022 Å β-Ti A2, cI2 52,9 ±0,5 52,8 ± 0,5 

A = 2,95194±0,00020 Å 

C = 4,69827±0,00055 Å 
α'-Ti A3, hP2 25,0 ± 0,2 24,9 ± 0,2 

A = 4,61522±0,00045 Å 

B = 3,26390±0,00074 Å 

C = 4,74232±0,00060 Å 

α''-Ti B19, oP4, 22,2 ± 0,4 22,3 ± 0,4 

Ti-20Nb-5Ta 

A = 3,27770±0,00019 Å β-Ti A2, cI2 33,2 ± 0,1 33,1 ± 0,1 

A = 4,6520±0,00054 Å 

B = 3,1660±0,00045 Å 

C = 4,8540±0,00045 Å 

α''-Ti A20, oC4, 66,8 ± 0,1 66,9 ± 0,1 

Ti-25Nb-5Ta A = 3,29279±0,00007 Å β-Ti A2, cI2 100,0 ± 0,0 100,0 ± 0,0 
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Таблица 3.2.3.2 – Фазовый состав и параметр кристаллической решетки 

пластин сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после прокатки и отжига при 400°С в тече-

нии 3 ч в вакууме 

Сплав 
Параметры кр.  

решетки 

Фазовый 

состав 

Тип ре-

шетки 

Объёмная 

доля, % 

Весовая 

доля, % 

Ti-15Nb-5Ta 

A = 3,28065±0.00010 Å β-Ti A2, cI2 75,7±0,3 75,6±0,3 

A = 2,95199±0.00013 Å 

C = 4,69491±0.00028 Å 
α'-Ti A3, hP2 24,3±0,3 24,4±0,3 

Ti-20Nb-5Ta 

A = 3,28695±0.00014 Å β-Ti A2, cI2 91,1±0,1 91,0±0,1 

A = 2,95975±0.00036 Å 

C = 4,67267±0.00169 Å 
α'-Ti A3, hP2 8,9±0,1 9,0±0,1 

Ti-25Nb-5Ta A = 3,28738±0.00005 Å β-Ti A2, cI2 100,0±0,0 100,0±0,0 

 

 Таблица 3.2.3.3 – Фазовый состав и параметр кристаллической решетки 

пластин сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после прокатки и отжига при 600°С в тече-

нии 3 ч в вакууме 

Сплав 
Параметры кр. 

решетки 

Фазовый 

состав 

Тип 

решетки 

Объёмная 

доля, % 

Весовая 

доля, % 

Ti-15Nb-5Ta 

A = 3,28266±0,00005 Å β-Ti A2, cI2 67,5±0,2 67,7±0,2 

A = 2,96045±0,00011 Å 

C = 4,74999±0,00022 Å 
α'-Ti A3, hP2 32,5±0,2 32,3±0,2 

Ti-20Nb-5Ta A = 3,28658±0,00005 Å β-Ti A2, cI2 100,0±0,0 100,0±0,0 

Ti-25Nb-5Ta 

A = 3,28255±0,00004 Å β-Ti A2, cI2 83,7±0,2 83,8±0,2 

A = 2,96487±0,00012 Å 

C = 4,74920±0,00043 Å 
α'-Ti A3, hP2 16,3± 0,2 16,2±0,2 
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Таблица 3.2.3.4 – Фазовый состав и параметр кристаллической решетки 

пластин сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta после прокатки и отжига при 800°С в тече-

нии 3 ч в вакууме 

Сплав 
Параметры кр.  

решетки 

Фазовый 

состав 

Тип 

решетки 

Объёмная 

доля, % 

Весовая 

доля, % 

Ti-15Nb-5Ta 

A = 3,28186±0,00004 Å β-Ti A2, cI2 98,3±0,1 98,3±0,1 

A = 4,63400±0,00004 Å  

C = 2,83600±0,00005 Å 
ω-Ti C32, hP3 1,7±0,1 1,7±0,1 

Ti-20Nb-5Ta A = 3,28298±0,00006 Å β-Ti A2, cI2 100,0±0,0 100,0±0,0 

Ti-25Nb-5Ta A = 3,28256±0,00005 Å β-Ti A2, cI2 100,0±0,0 100,0±0,0 

 

 
Рисунок 3.2.3.1- Рентгенограмма и параметры кристаллической решетки 

сплава Ti-15Nb-5Ta  
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Рисунок 3.2.3.2- Рентгенограмма и параметры кристаллической решетки 

сплава Ti-20Nb-5Ta 

 

 
Рисунок 3.2.3.3- Рентгенограмма и параметры кристаллической решетки 

сплава Ti-25Nb-5Ta  
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Зависимость фазового состава сплава от температуры отжига показана в 

таблице 3.2.3.5. 

 

Таблице 3.2.3.5 – Зависимость фазового состава пластин из сплава Ti-(15-

25)Nb-5Ta от термической обработки 

Сплав Размерность 
Фазовый 

состав 

После 

прокатки 
400°С, 3 ч 600°С, 3 ч 800°С, 3 ч 

Ti
-1

5N
b-

5T
a 

Объёмная 

доля 
 

β-Ti 52,9±0,5 75,7±0,3 67,7±0,2 98,3±0,0 

α'-Ti 25,0±0,2 24,3±0,3 32,3±0,2  

α''-Ti 22,2±0,4    

ω-Ti    1,7±0,0 

Весовая 

доля 
 

β-Ti 52,8±0,5 75,6±0,3 67,9±0,2 98,3±0,0 

α'-Ti 24,9±0,2 24,4±0,3 32,1±0,2  

α''-Ti 24,9±0,2    

ω-Ti    1,7±0.0 

Ti
-2

0N
b-

5T
a 

Объёмная 

доля 

β-Ti 33,2±0,1 91,1±0,1 100,0±0,0 100,0±0,0 

α'-Ti  8,9 ± 0,1   

α''-Ti 66,8±0,1    

Весовая 

доля 

β-Ti 33,1±0,1 91,0±0,1 100,0±0,0 100,0±0,0 

α'-Ti  9,0±0,1   

α''-Ti 66,9±0,1    

Ti
-2

5N
b-

5T
a Объёмная 

доля 

β-Ti 100,0±0,0 100,0±0.0 83,7±0,2 100,0±0,0 

α'-Ti   16,3±0,2  

Весовая 

доля 

β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 83,8±0,2 100,0±0,0 

α'-Ti   16,2±0,2  
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РФА показал, что в структуре сплава Ti-20Nb-5Ta после прокатки при-

сутствует α''-фаза, которая обеспечивает ЭПФ или сверхупругость, что под-

тверждается площадкой на диаграмме растяжения на рисунке 3.2.2.1(б). В 

сплаве Ti-15Nb-5Ta после прокатки присутствуют α'-Ti, α''-Ti и β-Ti, в сплаве 

Ti-25Nb-5Ta – только β-Ti. 

Для сплавов Ti-15Nb-5Ta и Ti-20Nb-5Ta после отжига при 400°С харак-

терно уменьшение пластичности при повышении прочности. С учетом данных 

РФА, можно говорить, что отжиг при 400°С приводит к переходу α''-Ti в значи-

тельно более твердую α'-фазу Ti.  

Для сплава Ti-25Nb-5Ta также можно отметить повышение прочности 

одновременно с уменьшением пластичности. 

Для сплава Ti-15Nb-5Ta отжиг при 600°С приводит к повышению пла-

стичности и понижению прочности, при этом содержание α'-Ti увеличивается. 

Такое изменение механических свойств, возможно, связано со снятием накле-

панного упрочнения и началом рекристаллизации. Для сплава Ti-20Nb-5Ta 

наблюдалось повышение пластичности и понижение прочности, что, согласно 

РФА, связано с полным переходом α'-Ti в β-Ti. Для сплава Ti-25Nb-5Ta также 

можно отметить увеличение пластичности и понижение прочности, при этом 

замечено выделение небольшого количества α'-Ti. 

Для сплава Ti-15Nb-5Ta отжиг при 800°С приводит к резкому падению 

пластичности и предела текучести и резкому росту прочности, что хорошо со-

гласуется с результатами РФА, показывающие выделения крайне хрупкой фазы 

ω-Ti. Для сплава Ti-20Nb-5Ta отжиг при 800°С приводит некоторому сниже-

нию пластичности и прочности, при этом фазовый состав сплава не меняется. 

Поэтому можно сделать вывод, что происходит рекристаллизация сплава, что 

подтверждается микрофотографиями с рисунка 3.2.4.1(в, г). Для сплава Ti-

25Nb-5Ta отжиг при 800°С приводит к незначительному увеличению пластич-
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ности и прочности, из состава сплав при этом полностью пропадает α'-Ti и 

остается β-Ti. 

Таким образом, по результатам механических испытаний и РФА можно 

сделать вывод о том, что низкий модуль Юнга проявляется в сплавах, содер-

жащих α''-Ti, т.е. в сплаве Ti-15Nb-5Ta и Ti-20Nb-5Ta. Слабо выраженная 

«площадка текучести» соответствует сплаву содержащему α''-Ti, что может го-

ворить о возможном фазовом переходе α''↔β при растяжении. Отжиг сплавов 

при температурах в 400, 600 и 800°С сначала приводит к переходу α''-фаз в α'-

Ti, что сопровождается повышением прочности и снижением пластичности 

сплавов. Дальнейшее увеличении температуры приводит к стабилизации β-Ti и 

выделению ω-Ti (в сплаве Ti-15Nb-5Ta). Чистая β-фаза Ti обладает достаточно 

высокой пластичностью, но и относительно высоким модулем Юнга. Это ниже 

чем у α-Ti с E= 110 ГПа, но значительно выше чем у тканей организма, значе-

ния модуля Юнга у которых находятся в диапазоне от 1 до 40 ГПа, что нега-

тивно сказывается на возможность дальнейшего медицинского применения 

сплавов. Поэтому для медицинского применения данных сплавов в качестве 

материалов для имплантатов следует искать возможность получить максималь-

ное количество α''-Ti в сплаве. 

3.2.4 Фрактография сплава Ti-20Nb-5Ta 

Для оценки характера разрушения пластин сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta бы-

ли проведены фрактографические исследования с помощью сканирующего 

электронного микроскопа. Результаты фрактографических исследований изло-

мов пластин сплава Ti-20Nb-5Ta после прокатки и термообработки представле-

ны на рисунке 3.2.4.1.  
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а)                                                 б) 

  
в)                                                 г) 

  
д)                                                 е) 
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ж)                                                 з) 

 
Рисунок 3.2.4.1 – Фрактография изломов образцов сплава Ti-20Nb-5Ta 

после прокатки (а, б) и отжига при 800°С в течении 3 ч (в, г), отжига при 600°С 

в течении 3 ч (д, е), отжига при 400°С в течении 3 ч (ж, з) 

 
Из рисунка 3.2.4.1 видно, что все образцы разрушались с образованием 

вязкого излома. После отжига при температурах 400 и 600°С значительных из-

менений в структуре изломов не наблюдалось. На разрушенных образцах, 

отожженных при 800°С видны выросшие зерна, размером около 100-150 мкм, 

что говорит о протекании рекристаллизации при данной температуре, что соот-

ветствует микрофотографиям слитков после гомогенизирующего отжига, где 

также наблюдалась рекристаллизация при температурах в 800°С, и микрофото-

графиям с рисунка 3.2.1.3. 

Таким образом, можно сделать вывод, что для промежуточных отжигов 

при пластической деформации сплавов Ti-20Nb-5Ta следует использовать тем-

пературы, не превышающие 600°С, чтобы не допустить значительной рекри-

сталлизации, и не менее 400°С, чтобы допустить большого количества остаточ-

ного α-Ti, приводящего к падению пластичности сплава. 

3.2.5 Изучение влияния закалки на свойства сплава Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Из литературных данных известно, что кроме пластической деформации, 

к выделение α''-Ti приводит и закалка с температур существования β-Ti, поэто-
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му пластины из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta были подвергнуты закалки в воду с 

800°С при выдержке в 1, 5 и 10 мин на воздухе. В качестве температуры закал-

ки были выбраны 800°С т.к. при данной температуре уже начинается рекри-

сталлизация сплава и можно управлять размером зерен варьируя время вы-

держки. 

Результаты исследование влияния закалки на механические свойства пла-

стин из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta представлены в таблице 3.2.5.1. 

 

Таблица 3.2.5.1 – Влияние закалки на механические свойства пластин из 

сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

Состав 
Время выдержки пе-

ред закалкой, мин 
δ, % σ0,2, МПа σв, МПа 

Ti-15Nb-5Ta 

После прокатки 11,6±0,9 222±9 673±6 

1 30,7±0,4 188±7 452±5 

5 26,8±0,3 262±5 508±6 

10 27,6±0,2 249±9 471±8 

Ti-20Nb-5Ta 

После прокатки 11,5±0,6 188 ±6 592±8 

1 25,6±0,4 186±8 448±8 

5 32,5±0,6 222±9 502±2 

10 27±0,3 210±7 464±7 

Ti-25Nb-5Ta 

После прокатки 13,6±0,8 298±9 472±4 

1 15,6±0,7 279±9 436±5 

5 14,9±0,7 322±7 463±4 

10 18,4±0,6 311±6 430±9 

 

Диаграммы растяжения образцов представлены на рисунке 3.2.5.1-3.2.5.3. 
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Рисунок 3.2.5.1 – Диаграмма растяжения пластин из сплава Ti-15Nb-5Ta 

после прокатки и закалки 

 
Рисунок 3.2.5.2 – Диаграмма растяжения пластин из сплава Ti-20Nb-5Ta 

после прокатки и закалки 
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Рисунок 3.2.5.3 – Диаграмма растяжения пластин из сплава Ti-25Nb-5Ta 

после прокатки и закалки 

 

Как видно из рисунка 3.2.5.1, на диаграмме растяжения сплава Ti-15Nb-

5Ta в состоянии после закалки появилась площадка текучести, как на диаграм-

ме сплава Ti-20Nb-5Ta, что может свидетельствовать о выделении α''-Ti. Значи-

тельно возросла пластичность сплава, при небольшом снижении прочности. 

При этом значительно увеличился модуль Юнга.  

На диаграмме растяжения сплава Ti-20Nb-5Ta площадка сохраняется. 

Пластичность сплава значительно возрастает при небольшом снижении проч-

ности. При закалке после выдержке в 1 мин модуль Юнга сплава снижается, 
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при выдержке в течении 5 мин – резко возрастает, при выдержке 10 мин – снова 

падает. 

На диаграмме растяжения сплава Ti-25Nb-5Ta площадка текучести не по-

является. По сравнению с другими сплавами после закалки, механические 

свойства изменились слабо. 

Закалка привела к значительному росту пластичности сплавов Ti-15Nb-

5Ta и Ti-20Nb-5Ta, при небольшом падении прочности. 

После механических испытаний, излом изучался с помощью сканирую-

щей электронной микроскопии. Результаты фрактографических исследований 

закаленных пластин после разрыва представлены на рисунке 3.2.5.4-3.2.5.6. 

  
а)                                                 б) 

  
в)                                                 г) 
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Рисунок 3.2.5.4 – Фрактография изломов образцов сплава Ti-15Nb-5Ta 

после закалки с температуры в 800°С с выдержкой 1 мин (а, б) и 10 мин (в, г) 

 

  
а)                                                 б) 

  
в)                                                 г) 

Рисунок 3.2.5.5 – Фрактография изломов образцов сплава Ti-20Nb-5Ta 

после закалки с температуры в 800°С с выдержкой 1 мин (а, б) и 10 мин (в, г) 
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а)                                                 б) 

  
в)                                                 г) 

Рисунок 3.2.5.6 – Фрактография изломов образцов сплава Ti-25Nb-5Ta 

после закалки с температуры в 800°С с выдержкой 1 мин (а, б) и 10 мин (в, г) 

 
Как видно из фотографий на рисунках 3.2.5.4-3.2.5.6, характер излома об-

разцов после закалки не изменился. Излом носит вязкий характер и образцы по-

прежнему разрушаются с образованием шейки. 

Для определения фазового состава сплавов после закалки был применен 

РФА. Результаты РФА образцов в состоянии после закалки с выдержкой в 1, 5 и 

10 мин представлены в таблице 3.2.5.2. 
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Таблица 3.2.5.2 – Результаты РФА пластин сплава Ti-(15-25)Nb-5Ta после 

закалки с 800°С в воду 

Сплав Размерность 
Фазовый 

состав 

После 

прокатки, 

% 

Выдержка 

1 мин, % 

Выдержка 

5 мин, % 

Выдержка 

10 мин, % 

Ti
-1

5N
b-

5T
a 

Объёмная 

доля 
 

β-Ti 52,9±0,5    

α'-Ti 25,0±0,2    

α''-Ti 22,2±0,4 100±0,0 100,0±0,0 100±0,0 

Весовая 

доля 
 

β-Ti 52,8±0,5    

α'-Ti 24,9±0,2    

α''-Ti 24,9±0,2 100±0,0 100,0±0,0 100±0,0 

Ti
-2

0N
b-

5T
a Объёмная 

доля 

β-Ti 33,2±0,1   4,8±0,1 

α''-Ti 66,8±0,1 100±0,0 100,0±0,0 95,2±0,1 

Весовая  

доля 

β-Ti 33,1±0,1   4,8±0,1 

α''-Ti 66,9±0,1 100±0,0 100,0±0,0 95,2±0,1 

Ti
-2

5N
b-

5T
a Объёмная 

доля 
β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 

Весовая  

доля 
β-Ti 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 

 

Из результатов РФА и механических испытаний видно, что закалку спла-

вов Ti-15Nb-5Ta и Ti-20Nb-5Ta приводит к выделению α''-Ti. При этом меняет-

ся характер диаграммы растяжения сплава Ti-15Nb-5Ta – появляется площадка 

текучести. Закалка сплава Ti-25Nb-5Ta не меняет фазовый состав и характер 

диаграммы растяжения. 

Исходя из характера диаграмм растяжения сплава Ti-15Nb-5Ta и Ti-20Nb-

5Ta и их фазового состава можно отметить, что фаза α''-Ti в сплаве могут испы-
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тывать термоупругое мартенситное превращение, приводящее к появлению ча-

стичного сверхупругого поведения. 

Также, как и для отожженных образцов, была исследована микрострукту-

ра закаленных сплавов с помощью световой оптической микроскопии. Резуль-

таты представлены на рисунках 3.2.5.7-3.2.5.9. 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.5.7 – Микроструктура сплава Ti-15Nb-5Ta после закалки с 

800°С в воду с предварительной выдержкой: а – 1 мин; б – 5 мин; в – 10 мин 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.5.8 – Микроструктура сплава Ti-20Nb-5Ta после закалки с 

800°С в воду с предварительной выдержкой: а – 1 мин; б – 5 мин; в – 10 мин 

   
а)                                       б)                                       в) 

Рисунок 3.2.5.9 – Микроструктура сплава Ti-25Nb-5Ta после закалки с 

800°С в воду с предварительной выдержкой: а – 1 мин; б – 5 мин; в – 10 мин 
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Для оценки сверхупругих свойств сплавов, пластины после закалки с 

800°С при выдержке в течение 5 мин, были подвергнуты циклическим нагруз-

кам с деформацией до 2,5%. Диаграммы растяжения при 5-и кратном цикличе-

ском нагружении представлены на рисунке 3.2.5.10. 

 
а) 

 
б) 

 
в) 

Рисунок 3.2.5.10 – Диаграммы растяжения при циклических нагрузках 

сплава: а – Ti-15Nb-5Ta; б – Ti-20Nb-5Ta; в – Ti-25Nb-5Ta 
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Как видно из диаграмм растяжения на рисунке 3.2.5.3, частично 

сверхупругое поведение можно наблюдать в сплавах Ti-15Nb-5Ta и Ti-20Nb-

5Ta. В сплаве Ti-15Nb-5Ta сверхупругая деформация составляет примерно 0,2-

0,25%. В сплаве Ti-20Nb-5Ta сверхупругая деформация составляет примерно 

0,5%. Сплав Ti-25Nb-5Ta не продемонстрировал сверхупругое поведение. 

Таким образом, исходя из механических свойства, для дальнейшего полу-

чения проволоки и композиционного материала, следует выбрать сплава Ti-

20Nb-5Ta. Далее сплавы сравнивали по их биохимической совместимости. 

3.2.6 Биосовместимость сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta при исследовании 

in vitro 

Результаты исследования цитотоксичности сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta и 

чистых металлов представлены в таблице 3.2.6.1. На рисунке 3.2.6.1 представ-

лен пример окрашивание клеток, высеянных на пластину сплава Ti-20Nb-5Ta. 

 
а)                                          б) 
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в)                                          г) 

Рисунок 3.2.6.1 – а – флуоресценция Hoechst, б – флуоресценция PI, в – 

флуоресценция MTDR (митохондрии клеток), г – наложение каналов. Красные 

стрелки – клетки с различимыми хромосомами, зеленые стрелки – клетки с 

нарушенной проницаемостью плазматической мембраны 

 

Таблица 3.2.6.1 – Токсичность поверхности изучаемых образцов 

Образец Кол-во клеток 
шт./мм2 

Кол-во мерт-
вых клеток, % 

Митотический 

индекс, % 

Контроль 2510±125 3,2 ± 1,0 1,6±0,3 

Ti-15Nb-5Ta 2187±131 4,9 ± 1,4 1,4 ± 0,4 

Ti-20Nb-5Ta 1718±444 5,6±3,3 1,1±0,7 

Ti-25Nb-5Ta 1351±515 11,9±4,4 1±0,4 

Nb 291±35 31,7±4,0 0 

Ta 1680±311 10,3±3,0 0,9±0,2 

Ti 1023±263 14,3±3,6 1,1±0,4 

TiNi 2102±132 5,5±1,2% 1.7±0,8 

 
Как видно из результатов исследования, чистые металлы Ti и Ta, а также 

сплавы Ti-(15-20)Nb-5Ta являются биологически совместимыми с организмом 

человека. Чистый Nb проявил наименьшую совместимость и отрицательно ска-

зался на совместимость сплавов – с увеличением содержания Nb биологическая 

совместимость сплава падала. 



122 

 

3.2.7 Биосовместимость сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta при исследовании in vivo 

Кроме испытаний in vitro, выбранные сплавы были испытаны и in vivo. 

Результаты исследования цитотоксичности сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta и чистых 

металлов при испытаниях in vivo представлены в таблице на рисунках 3.2.7.1–

3.2.7.4. 

 

  
а)                                          б) 

  
в)                                          г) 

Рисунок 3.2.7.1 – Препарат среза ткани, окружающий образец после под-

кожной имплантации животному через неделю после имплантации: а- Ti, б – 

TiNi, в – Nb, г – Ta 

 

В образцах сплава Ti-15Nb-5Ta через 1 неделю от начала имплантации, в 

зоне, прилежащей к имплантату, в мышцах определялась полость, фиброзиро-

ванные стенки были неравномерно отечны (рисунок 3.2.7.2(а)). В стенках и 

прилежащей мышечной ткани отмечалась воспалительная инфильтрация пре-



123 

 

имущественно гистиоцитами с примесью лимфоцитов, нейтрофилами (до 34 в 

РПЗх 400). Фрагмент костного мозга были без выраженных патологических из-

менений. 

Через 4 недели имплантации было отмечено, что кожа осталась без выра-

женных патологических изменений (рисунок 3.2.7.2(б)). В жировой клетчатке 

была видна полость, при этом внутренние стенки оставались отечны с очагами 

кальцификации. 

Через 12 недель исследования отмечалось, что кожа и мягкие ткани оста-

лись без выраженных патологических изменений (рисунок 3.2.7.2(в)). В глубо-

ких отделах подкожно-жировой клетчатки виден лимфатический узел с призна-

ками реактивной гиперпалзии. Костный мозг при этом 100% клеточный, 3-х 

ростковый. 

На всех сроках имплантации (1-й, 4-й и 12 неделях) отмечается, что в пе-

чени распространена белковая дистрофия гепатоцитов, в почке – полнокровие, 

очаговая белковая дистрофия эпителия почечных канальцев в подкапсульных 

отделах (рисунок 3.2.7.2(г-д)), в надпочечнике – полнокровие мозгового слоя. 

 

  
а)                                          б) 
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в)                                          г) 

 
д) 

Рисунок 3.2.7.2 – Препарат среза ткани рядом с имплантацией пластины 

сплава Ti-15Nb-5Ta: а - после 1-й недели имплантации; б - после 4-х недель им-

плантации; в - после 12-и недель имплантации; г - препарат среза ткани почки 

после 2-х недель имплантации; д - препарат среза ткани печени после 2-х 

недель имплантации 

 

В образцах тканей с имплантированными пластинами сплава Ti-20Nb-5Ta 

через 1 неделю от начала имплантации было отмечено, что в зоне, прилежащей 

к имплантату, кожа осталась без выраженных воспалительных изменений, дер-

ма истончена (рисунок 3.2.7.3(а)). В мягких тканях (мышцах) отмечалась очаго-

вая воспалительная умеренно выраженная инфильтрация, преимущественно из 

плазмоцитов, с примесью нейтрофилов (12 в РПЗ Х 400). В костно-мозговой 

полости 3-х заметно ростковое кроветворения, клеточность 100%, полнокровие. 

Через 4 недели кожа осталась без выраженных патологических изменений 

(рисунок 3.2.7.3(б)). В жировой клетчатке и периваскулярно в мышцах заметна 
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очаговая слабо выраженная гистиоцитарная воспалительная инфильтрация, ме-

стами с примесью единичных нейтрофилов, пролиферация фибробластов. 

Костный мозг – 100% клеточность, 3-х ростковый. 

Через 12 недель исследования отмечалось в дерме очаги склероза, очаго-

вая слабо выраженная лимфо-плазмоклеточная воспалительная инфильтрация 

(рисунок 3.2.7.3(в)). Костный мозг обычного гистологического строения. 

В почках и печени видно, что на всех сроках (1-й, 4-й и 12 неделях) отме-

чается неравномерно выраженное полнокровие, белковая дистрофия гепатоци-

тов и нефротелия, очаговая мелкокапельная жировая дистрофия гепатоцитов 

(рисунок 3.2.7.3(г-д)). 

 

  
а)                                          б) 

  
в)                                          г) 
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д) 
 

Рисунок 3.2.7.3 – Препарат среза ткани рядом с имплантацией пластины 

сплава Ti-20Nb-5Ta: а - после 1-й недели имплантации; б - после 4-х недель им-

плантации; в - после 12-и недель имплантации; г - препарат среза ткани почки 

после 2-х недель имплантации; д - препарат среза ткани печени после 2-х 

недель имплантации 

 

В образцах тканей с имплантированными пластинами сплава Ti-25Nb-5Ta 

через 1 неделю (рисунок 3.2.7.4(а)) от момента имплантации отмечено, что, в 

зоне, прилежащей к имплантату, наблюдалась очаговая умеренно выраженная 

лимфо-плазмоклеточная воспалительная инфильтрация в дерме. В жировой 

клетчатке заметна диффузно-очаговая воспалительная инфильтрация из гисти-

оцитов (тканевые макрофаги), нейтрофилов (до 25 в РПЗХ400). В мышцах от-

мечена очаговая воспалительная инфильтрация из лимфоцитов, плазмоцитов, 

единичных нейтрофилов (5 в 3 РПЗх400). В лимфатическом узле видна реак-

тивная гиперплазия. 

Через 4 недели в дерме заметна минимально выраженная воспалительная 

инфильтрация из плазмоцитов, макрофагов (рисунок 3.2.7.4(б)). В подкожно-

жировой клетчатке виден лимфатический узел с признаками реактивной гипер-

лазии. В мышцах очаговый отек, слабо выраженная воспалительная инфиль-

трация из плазмоцитов. 
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Через 12 недель исследования отмечалось, что в прилежащей к мышцам 

жировой клетчатке слабо выраженная воспалительная инфильтрация из плаз-

моцитов, пролиферация фибробластов, очаги фиброза (рисунок 3.2.7.4(в)). 

Костный мозг 3х ростковый, клеточность 100%. 

В почках и печени отмечено, что на всех сроках (1-й, 4-й и 12 неделях) 

видны неравномерно выраженная белковая дистрофия и очаговая периваску-

лярная инфильтрация мононуклеарами (рисунок 3.2.7.4(г-д)). 

 

  
а)                                          б) 

  
в)                                          г) 
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д) 

Рисунок 3.2.7.4 – Препарат среза ткани рядом с имплантацией пластины 

сплава Ti-25Nb-5Ta: а - после 1-й недели имплантации; б - после 4-х недель им-

плантации; в - после 12-и недель имплантации; г - препарат среза ткани почки 

после 2-х недель имплантации; д - препарат среза ткани печени после 2-х 

недель имплантации 

 

Анализ результатов экспериментально-морфологического исследования 

позволил выявить ряд закономерностей, отражающих взаимодействие имплан-

тационных материалов: 

• на первой неделе после имплантации отмечалось преобладание экс-

судативной фазы воспаления разной степени выраженности и распространен-

ности; 

• на четвертой неделе отмечалась смена тканевой реакции на продук-

тивную, с развитием в отдельных случаях гранулематозного воспаления с 

наличием гигантских многоядерных клеток типа инородных тел. В группе Ti-

20Nb-5Ta отмечалась выраженная пролиферация фибробластов; 

• на двенадцатой неделе во всех наблюдениях отмечалось разреше-

ние воспалительной реакции, завершение процесса репаративной регенерации с 

формированием очагового фиброза мягких тканей бедра, в т.ч. надкостничного 

пространства; 
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• в зоне размещения имплантов отмечалось сохранение трехростко-

вого кроветворения и гиперклеточность костного мозга. 

Интерпретация полученных данных представлена в таблице 3.2.7.1. 

 

Таблица 3.2.7.1 – Биологические свойства в опытах in vivo образцов ли-

стов сплава системы Ti-Nb-Ta 

Сплав / не-

деля 
Первая Четвертая Двенадцатая 

Ti-25Nb-5Ta +++ +/- - 

Ti-20Nb-5Ta ++ + - 

Ti-15Nb-5Ta +++ - - 

Контроль - - - 

 

Критерии полуколичественной оценки выраженности активности воспа-

ления: 

• Низкий, «+» - менее 10 нейтрофилов в поле зрения; 

• Умеренный, «++» - больше 10, но меньше 30 нейтрофилов в поле 

зрения; 

• Высокий, «+++» - более 30 нейтрофилов в поле зрения; 

• Отсутствие активного воспаления - «-»; 

• Преобладание хронического воспаления - «+/-». 

Таким образом, по результатам исследования биологических свойств в 

опытах in vivo образцов листов сплава системы Ti-Nb-Ta, основанных на полу-

количественной оценке активности воспаления, можно сделать следующие вы-

воды: 
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• для первой неделе эксперимента активность воспаления разной сте-

пени выраженности (от низкой до высокой) отмечалась во всех эксперимен-

тальных группах, кроме контрольной; 

• на 4 недели отмечалась смена тканевой реакции на продуктивную, с 

развитием в отдельных случаях гранулематозного воспаления с наличием ги-

гантских многоядерных клеток типа инородных тел. В группе Ti-20Nb-5Ta от-

мечалась выраженная пролиферация фибробластов. 

• при оценке биологических свойств в опытах in vivo образцов листов 

сплава системы Ti-Nb-Ta, предпочтение можно отдать Ti-20Nb-5Ta, так как, вы-

раженность воспаления в динамке уменьшалась. 

3.3 Исследование свойств проволоки из сплава Ti-20Nb-5Ta 

3.3.1 Исследование механических свойств проволоки из сплава Ti-20Nb-

5Ta 

После исследования биосовместимости и механических свойств сплавов 

Ti-(15-25)Nb-5Ta и выбора сплава Ti-20Nb-5Ta как наиболее перспективного 

для медицинского применения, была получена проволока диаметром 280 мм 

для дальнейшего получения композиционного материала. Аналогично техноло-

гии получения пластин, слиток сплава Ti-20Nb-5Ta был отожжен при темпера-

туре 900°С в течении 12 ч в вакууме. После этого слиток был прокатан до по-

лучения размеров сечения 10х10 мм2 при подогреве до 600°С. Затем получен-

ный пруток был прокован до диаметра 2 мм с помощью ротационной ковки при 

предварительном подогреве до 500°С. Дальнейшее волочение проводилось при 

подогреве до 400°С. Промежуточные отжиги в вакууме при 600°С в течении 30 

мин проводились при диаметрах проволоки 2 и 1 мм. 
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Результаты механических испытаний проволоки промежуточных диамет-

ров представлены в таблице 3.3.1.1. 

 

Таблица 3.3.1.1 – Изменение механических свойств проволоки в процессе 

волочения 

Образец δ, % σ0,2, МПа σв, МПа 

Проволока ⌀2 
мм 4,9±0,2 473±5 764±7 

Проволока ⌀2 
мм после от-

жига при 
600°C, 30 мин 

4,1±0,3 534±7 747±9 

Проволока ⌀1 
мм (без отжига 

на ⌀2 мм) 
1,7±0,1 633±5 986±8 

Проволока ⌀1 
мм (с отжигом 

на ⌀2 мм) 
5,6±0,4 426±7 774±9 

Проволока ⌀0,5 
мм (отжиг на 
⌀1 мм 600°С, 

30 мин) 

5,8±0,2 413±5 852±11 

⌀0,28 мм 5,0±0,1 537±8 859±8 

 

Как видно из таблицы 3.3.1.1, с увеличением степени деформации 

(уменьшением диаметра проволоки в процессе волочения), ожидаемо, увеличи-

вается прочность проволоки, но уменьшается пластичность. Можно предполо-

жить, что из-за наклепа, несмотря на подогрев проволоки. 

После волочения проволока была подвергнута закалке с 800°С в воду по-

сле выдержки в течении 1, 2,5 , 5 и 10 мин. Результаты механических испыта-
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ний проволоки из сплава Ti-20Nb-5Ta представлены в таблице 3.3.1.2 и на ри-

сунке 3.3.1.1. Модуль Юнга при различных выдержках был от 30 до 40 Гпа. 

 

Таблица 3.3.1.2 – Механические свойства проволоки из сплава Ti-20Nb-

5Ta 

Состояние δ, % σ0,2, МПа σв, МПа 
После волоче-

ния 5,0±0,1 537±5 859±7 

Закалка с 
800°С при вы-
держке 1 мин 

9,6±0,5 223±4 596±1 

Закалка с 
800°С при вы-

держке 2,5 
мин 

9,1±0,5 256±8 626±5 

Закалка с 
800°С при вы-
держке 5 мин 

9,1±0,8 249±7 644±7 

Закалка с 
800°С при вы-
держке 10 мин 

8,7±0,7 269±4 651±6 
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Диаграммы растяжения представлены на рисунке 3.3.1.1. 

 
Рисунок 3.3.1.1 – Диаграммы растяжения проволоки из сплава Ti-20Nb-

5Ta в состоянии после волочения и после закалки 

 

Из таблицы 3.3.1.1 и диаграмм растяжения на рисунке 3.3.1.1 видно, что 

закалка значительно увеличивает пластичность сплава вместе с падением проч-

ности. На диаграмме растяжения при этом появляется площадка текучести, 

свидетельствующая о возможном выделении α'/α''-фаз Ti. С увеличением вре-

мени выдержки, можно отметить, что площадка текучести становится все менее 

выраженной. Можно предположить, что с увеличением выдержки перед закал-

кой β-Ti становится все более стабильным и хуже переходит в α'/α''- фазы Ti 

при закалке. 
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Так как проволока после закалки с предварительной выдержкой в 1 мин 

проявила наибольшую пластичность и имеет наиболее заметную площадку те-

кучести, данную термическую обработку было решено использовать в качестве 

финальной. 

Таким образом, по результатам механических испытаний можно сделать 

вывод, что закалка с предварительной выдержкой в 1 мин – наиболее подходя-

щая для финальной ТО.  

3.3.2 Исследование фазового состава и структуры проволоки из 

сплава Ti-20Nb-5Ta 

Для изучения влияния закалки на структуру и фазовый состав проволоки 

были проведены исследования шлифов закаленной проволоки с помощью све-

товой оптической микроскопии и РФА. 

В таблице 3.3.2.1 представлены результаты исследований фазового соста-

ва проволоки из сплава Ti-20Nb-5Ta после волочения и закалки. 

 

Таблица 3.3.2.1 – Фазовый состав проволоки из сплава Ti-20Nb-5Ta после 

волочения и закалки 

Размерность Фазовый 
состав 

После во-
лочения 

Закалка с 
800°С 

при вы-
держке 1 

мин 

Закалка с 
800°С 

при вы-
держке 
2,5 мин 

Закалка с 
800°С 

при вы-
держке 5 

мин 

Закалка с 
800°С 

при вы-
держке 
10 мин 

Объёмная 
доля 

 

β-Ti 100,0±0.0 17,9±0,3 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 

α'-Ti  82,1±0,3    

Весовая до-
ля 

 

β-Ti 100,0±0.0 17.9±0,3 100,0±0,0 100,0±0,0 100,0±0,0 

α'-Ti  82,1±0,3    
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Результаты световой микроскопии проволоки после волочения и закалки 

представлены на рисунке 3.3.2.1 

  
а)                                          б) 

 
в)                                          г) 

 
д) 

Рисунок 3.3.2.1 – Световая микроскопия проволоки из сплава Ti-20Nb-

5Ta после волочения и закалки: а – после волочения; б – после закалки с вы-

держкой 1 мин; в - после закалки с выдержкой 2,5 мин; г – после закалки с вы-

держкой 5 мин, д – после закалки с выдержкой 10 мин 
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Как видно из фотографий на рисунке 3.3.2.1, после волочения проволока 

имеет слоистую структуру с нетравящимися границами зерен.  РФА показал, 

что проволока полностью состоит из β-Ti.  

Закалка с выдержкой в 1 мин не меняет слоистый характер структуры 

проволоки, границы новых рекристаллизованных зерен еще не протравливают-

ся. По результатам РФА видно, что закалка с выдержкой в 1 мин, приводит к 

выделению α'-Ti, что подтверждается площадкой текучести на диаграмме рас-

тяжения. 

После выдержки при 2,5 мин видна начавшаяся рекристаллизация, видны 

протравливающися границы зерен с размерами до 5 мкм. Площадка текучести 

на диаграмме растяжения при этом уже менее выраженная, РФА показывает, 

что проволока полностью состоит из β-Ti.  

Выдержка в течении 5 мин приводит к дальнейшему росту рекристалли-

зованных зерен, при этом внутри зерен видны игольчатые выделения. Размер 

зерен достигает 50 мкм. Площадка текучести на диаграмме растяжения уже не 

видна. РФА показывает, что проволока также полностью состоит из β-Ti.  

Увеличении времени выдержки до 10 мин приводит к увеличению разме-

ров зерен до 70-80 мкм, внутри зерен по-прежнему видны игольчатые выделе-

ния. Площадка текучести на диаграмме растяжения не видна. РФА показывает, 

что в структуре сплава присутствует только β-Ti. 

Исходя из результатов механических испытаний, РФА и световой оптиче-

ской микроскопии можно сделать вывод, о том, что при увеличении времени 

выдержки перед закалкой β-фаза становится более стабильной и количество 

выделяющей после закалки α'-фазы уменьшается. Для получения большего ко-

личества α'-Ti, время выдержки перед закалкой не должно превышать 1 мин. 
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3.3.3 Фрактография и морфология поверхности проволоки из сплава 

Ti-20Nb-5Ta 

Для исследования поверхности и излома проволоки был использован ска-

нирующий электронный микроскоп. Результаты представлены на рисунках 

3.3.3.1-3.3.3.2. 

  
а)                                              б) 

Рисунок 3.3.3.1 – Поверхность проволоки после волочения 

 

На поверхности проволоки видны борозды в направлении волочения, 

скорее всего следы фильер. Поверхность проволоки при этом имеет раковины, 

отдаленно напоминающие раковины при разрыве. Сложный рельеф поверхно-

сти, с одной стороны может снизить механические свойства проволоки, с дру-

гой стороны позволит лучше закрепится полимерному слою с лекарственными 

средствами. 

 

   
а)                                            б)                                        в) 

Рисунок 3.3.3.2 – Фрактография проволоки, закаленной с 800°С при вы-

держке в течении 1 мин 
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На фотографиях излома проволоки можно увидеть, что проволока разо-

рвалась с образованием шейки, излом носит вязкий характер. В центре излома 

видны более вытянутые слои. В этой области, скорее всего, произошел оконча-

тельный разрыв проволоки. 

3.4 Выводы по главе 3. 

1. На основе исследований влияние состава сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta 

и параметров пластической деформации на структуру, механические и химиче-

ские свойства образцов в виде пластин и проволоки впервые показано, что 

наименьшим значением модуля упругости (Е= 35-40 ГПа), наиболее полно со-

ответствующим значениям модуля упругости тканей человеческого организма, 

в сочетании с высокими механическими характеристиками (σ0,2 = 180-220 МПа, 

σв = 450-500   МПа, δ = 25-30 %) частичной сверхупругостью, и биосовмести-

мостью с тканями человеческого организма обладает сплав Ti-20Nb-5Ta, кото-

рый является перспективным материалом для применения в имплантологии. 

2. Исследовано влияние термической обработки на структуру и меха-

нические свойства проволоки из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta (ат. %), являющейся 

основой для разработанного композиционного материала. Закалка сплавов Ti-

15Nb-5Ta и Ti-20Nb-5Ta с температуры 800°С в воду приводит к значительному 

увеличению пластичности, предела текучести и незначительному снижению 

предела прочности. Механические свойства сплава Ti-25Nb-5Ta после закалки 

изменились незначительно. Лучший комплекс механических характеристик до-

стигается при закалке в воду с температуры 800°С с выдержкой 1-5 мин. 

3. Установлено влияние количества переплавов при получение слит-

ков сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta на гомогенность распределения тугоплавких 

компонентов. Для получения монолитного слитка требуется не менее 3 пере-

плавов, а для обеспечения гомогенности распределения легирующих элементов 

– не менее 7 переплавов. Показано, что гомогенизирующий отжиг сплавов Ti-
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(15-25)Nb-5Ta после выплавки при температурах от 900°С приводит к разруше-

нию дендритной структуры и рекристаллизации. Отжиг после прокатки при 

температурах 300-400 °С приводит к значительному увеличению прочности 

сплавов, но при этом снижается пластичность. Отжиг при 600-800°С приводит 

к одновременному увеличению пластичности и прочности по сравнению с 

неотоженными сплавами. 

4. Проведены исследования биосовместимости сплавов Ti-(15-25)Nb-

5Ta (ат.%) путем оценки in vitro жизнеспособности контрольных человеческих 

клеток и путем испытаний in vivo на крысах. Выявлено, что данные сплавы об-

ладают лучшей биосовместимостью по сравнению с титаном, сплавом ВТ-6 и 

нитинолом. 
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ГЛАВА 4. КОМПОЗИЦИОННЫЙ ПОЛИМЕРНЫЙ МАТЕРИАЛ 

В главе 4 представлены результаты изучения свойств модельных поли-

мерных покрытий. Исследовались особенности биодеградации, механические 

свойства, структура, кинетика выхода лекарственных средств, биосовмести-

мость модельных полимерных покрытий с лекарственными средствами и без. 

 

4.1 Изучение биодеградации полимерных пленок 

Для определения скорости биодеградации полимерного покрытия при 

имплантации, модельные полимерные пленки были помещены в буферный рас-

твор, имитирующий внеклеточные жидкости организма. Результаты исследова-

ния биодеградации модельных полимерных покрытий в буферном растворе 

представлены на рисунке 4.1.1. 

 
а)                                                     б) 
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в) 

Рисунок 4.1.1 – Зависимость степени биодеградации полимерных пленок 

ПЛА 180кДа от времени выдержки в буферном растворе: а – 1г на 100мл; б – 3г 

на 100мл; в – 5г на 100мл 

 

Скорость биодеградации полилактида в течении первых 90 дней практи-

чески не изменяется независимо от массы полимерной пленки (1, 3 и 5г поли-

мера на 100 мл.). Так на 90 день для полилактида с молекулярной массой 180 

кДа – от 8% до 10,3%.  

На 182 день было замечено, что плёнки, приготовленные с использовани-

ем 1 грамма полимера, потеряли в массе до 11%, с использованием 3 грамм по-

лимера, потеряли в массе до 17,5%, с использованием 5 грамма полимера, поте-

ряли в массе до 60%. Увеличение массы полимера при изготовлении пленок ве-

ло к росту толщины и, соответственно, росту ее объема, ускоряя процесс би-

одеградации. 

4.2 Исследование структуры пленок из полилактида 

С помощью сканирующие электронной микроскопии была исследована 

срезы и поверхности полимерных пленок после сушки для определения равно-

мерности структуры. 
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а)        б) 

Рисунок 4.2.1 – Срез образца полилактида с концентрацией 1г на 100 мл 
хлороформа 

  
а)        б) 

Рисунок 4.2.2 – Поверхность образца полилактида с концентрацией 1г на 
100 мл хлороформа 

  
а)        б) 

Рисунок 4.2.3 – Срез образца полилактида с концентрацией 3г на 100 мл 
хлороформа 
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а)        б) 

Рисунок 4.2.4 – Поверхность образца полилактида с концентрацией 3г на 
100 мл хлороформа 

  
а)        б) 

Рисунок 4.2.5 – Срез образца полилактида с концентрацией 5г на 100 мл 
хлороформа 

  
а)        б) 

Рисунок 4.2.6 – Поверхность образца полилактида с концентрацией 5г на 
100 мл хлороформа 

 
Анализируя данные, было отмечено, что поверхностность покрытий стек-

ловидная, без существенных дефектов. При этом покрытия однородны по всему 

объему и толщина покрытий варьируется от 40 до 180 мкм, в зависимости от 

молекулярной массы и концентрации полимера. Также заметно четкое сохране-
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ние морфологии подложки на полимерных покрытиях, т. е. полимер заполняет 

впадины любой шероховатости, что должно способствовать высокой адгезии 

полимера к будущей основе. 

4.3 Механические свойства полимерных пленок 

Для оценки влияния концентрации полимера на механически свойства 

полученных пленок, были проведены испытания модельных полимерных пле-

нок на растяжение. В таблице 4.3.1 представлены усредненные результаты ме-

ханических испытаний полимерных пленок по каждому составу на основе по-

лилактида (ПЛА) с различной молекулярной массой и концентрацией раство-

рения в хлороформе. 

 

Таблица 4.3.1 – Механические свойства полимерных плёнок 

Полимер и его кон-

центрация 
δ, % σв, МПа 

Толщина, 

мкм 

Полилактид с кон-

центрацией 1г на 

100 мл хлороформа 

43,9±0,8 19,6±1,4 39±3 

Полилактид с кон-

центрацией 3г на 

100 мл хлороформа 

140,9±0,9 6,7±0,5 82±2 

Полилактид с кон-

центрацией 5г на 

100 мл хлороформа 

304,7±1,2 3,3±0,2 152±4 

 

Толщина пленок, их пластичность и прочность напрямую связана с их 

концентрацией и молекулярной массой. Увеличение концентрации полимера в 
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растворе делает толще полимерный слой, тем самым увеличивая пластичность, 

но снижая прочность полимерной пленки. 

Деформация материалов крайне важное свойство для материалов меди-

цинского назначения типа стент, так как при помещении в организм стент под-

вергается существенному деформированию. Максимальное значение деформа-

ции 305% достигают пленки полилактида с концентрацией 5г на 100 мл хлоро-

форма.  Наиболее оптимальное соотношение прочность на растяже-

ние/деформация у полилактида с концентрацией 3 и 5 грамм полимера на 100 

мл хлороформа. Следует отметить, что полимерные пленки с концентрацией 5 

грамм получились слишком толстые (~150 мкм) с высокой пластичность, но 

низкой прочность, а с 1 граммом слишком тонкие (~ 40 мкм) с высокой прочно-

стью, но низкой пластичностью. Поэтому оптимальная концентрация полимера 

для получения полимерных пленок с лекарством 3 грамма (~82 мкм). 

4.4 Исследование биосовместимости полилактида при испытаниях 

in vitro 

Так как полимер предполагается использовать в медицине, были прове-

дены исследования биологической совместимости полилактида при испытани-

ях in vitro 
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Рисунок 4.4.1 – Примеры изображений клеток нейробластомы SH-SY5Y, 

прокрашенных Hoechst 33342 (зеленый) и Propidium Iodide (желтый) после трех 

суток культивирования. Наблюдаются митотически-активные клетки (видны 

хромосомы) и нежизнеспособные клетки (выглядят желтыми). А - контроль – 

стеклянная подложка; Б – NiTi; В – пленка из полилактида в концентрации 3 г 

на 100 мл растворителя 

 

Данные о влиянии пленок на жизнеспособность клеток представлены в 

таблице 4.4.1. Все используемые в работе образцы поверхностей материалов не 

отличались от контрольных образцов (стекло) и шлифованный нитиноле (мате-

риал из которого изготавливаются импланты). Все используемые в работе об-

разцы поверхностей материалов не оказывали достоверного токсического дей-

ствия на клетки, растущие на этих поверхностях в течение 3-х суток. Можно 

предполагать, что имеет место тенденция уменьшения количества мертвых кле-

ток с увеличением толщины образца. Таким образом, все используемые в рабо-

те образцы поверхностей материалов не оказывали краткосрочного токсическо-

го действия на клетки, обрастающие эти поверхности de novo. 
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Таблица 4.4.1 – Токсичность поверхности изучаемых образцов 

Состав 

Количество 

живых кле-

ток, % 

Количество 

мертвых кле-

ток, % 

Митотический 

индекс, % 

Свободная 

поверхность, 

% 

Контроль 96,8±1,0 3,2±1,0 1,5±0,4 34,7±4,4 

NiTi 95,6±0,9 4,4±0,9 1,7± 0,7 22,4 ± 4,7 

1 г ПЛА на 

100 мл хло-

роформа 

94,8±3,0* 5,2±3,0* 2,8±1,0* 30,2±9,9* 

3 г ПЛА на 

100 мл хло-

роформа 

95,2±2,4* 4,8±2,4* 3,2±0,4* 31,2±7,4* 

5 г ПЛА на 

100 мл хло-

роформа 

96,2±2,0 3,8±2,0 3,2±0,7 23,1±4,7 

 

* - Образцы, в которых наблюдалось изменение геометрии во время 

набухания пленок. 

 

Показано, что пролиферативная активность клеток SH-SY5Y при выра-

щивании на стекле и шлифованном нитиноле существенным образом не отли-

чается, в культуре примерно 1,5% митотически активных клеток. На всех типах 

покрытий митотический индекс выше. Так минимальный митотический индекс 

на покрытиях в 1,4 раза выше, чем при выращивании на шлифованном нитино-

ле. В среднем для всех типов тестированных покрытий митотический индекс 

равняется около 3,0, что примерно в 2 раза выше, чем при выращивании клеток 

на стекле и на 1,75 раза выше чем при выращивании клеток на шлифованном 

нитиноле. Максимальный митотический индекс на покрытиях в 2,4 раза выше, 
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чем при выращивании на стекле и в 2,1 раза выше при выращивании на шлифо-

ванном нитиноле. Можно предполагать, что имеет место увеличения митотиче-

ского индекса с увеличением толщины образца.  

Так же был проведен морфологический анализ клеток SH-SY5Y на по-

верхности материалов через 3 суток культивирования. Показано, что поверхно-

сти исследуемых образцов пригодны для прикрепления и распластывания кле-

ток. Через 3 суток культивирования на поверхности всех образцов клетки не 

формируют слившийся монослой, а только его отдельные элементы. На по-

верхности образца стекла формирование неразрывного монослоя не происхо-

дит, клетки занимают около 65% доступной для роста поверхности. На поверх-

ности щлифованного нитинола клетки занимают чуть менее 80% доступной для 

роста поверхности. В среднем на всех исследуемых образцах клетки занимают 

около 70-80% доступной для роста поверхности, однако на данных покрытиях 

кроме образования монослоя, в ряде мест наблюдается образование многослой-

ной клеточной культуры. В целом, если на подложках из шлифованного нити-

нола можно регистрировать примерно 2500 клеток на одном квадратном мил-

лиметре, для исследуемых подложек данный показатель может достигать 4000 

клеток на одном квадратном миллиметре. 

4.5 Световая микроскопия 

Структурные исследования полимерных пленок с лекарственным сред-

ством проводили при помощи светового микроскопа. Оптимальная концентра-

ция полилактида составила 3 грамма полимера, способствующая формирова-

нию покрытия толщиной 82-125 мкм. 

На рисунках 4.5.1 представлены изображения, полученные на оптическом 

микроскопе, пленок полилактида с молекулярной массой 180 кДа без лекарства. 
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а)      б)  

Рисунок 4.5.1 – Поверхность образца полилактида в концентрации 3 г на 

100 мл хлороформа 

 
Полученные данные подтверждают выводы, полученные на сканирую-

щем электронном микроскопе.  

На рисунках 4.5.2-4.5.5 представлены изображения, полученные на свето-

вом оптическом микроскопе, пленок полилактида  с гентомицином. 

  
Рисунок 4.5.2 – Поверхность образца полилактида с 1% гентамицина 

  
Рисунок 4.5.3 – Поверхность образца полилактида с 3% гентамицина 
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Рисунок 4.5.4 – Поверхность образца полилактида с 5% гентамицина 

  
Рисунок 4.5.5 – Поверхность образца полилактида с 8 % гентамицином 

 

Для цефотаксима и линкомицина характерна схожая картина структуры 

при анализе через световой оптический микроскоп. 

Таким образом были сделаны следующие выводы: 

1. При концентрации 1%, 3%, 5% в пленках с гентамицином и цефо-

таксимом лекарство распределено по объему полимерных пленок. 

2. При концентрации 8% частицы лекарства агломерируются, что 

приводит к неравномерному распределению и крупным частицам в плёнке. 

3. В пленках с гентамицином до 5% размер частиц составляет до 20 

мкм. При большей концентрации частицы агломерируются. 

4. В пленках с цефотаксимом размер частиц составляет до 15 мкм, но 

также присутствуют редкие частицы до 100 мкм. 
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5. В пленках с линкомицином частицы имеют кристаллическую 

структуру с размером до 50 мкм, также присутствуют частицы в 150 мкм. Лин-

комицин в пленках, по большей степени, распределяется не в объеме, а на по-

верхности полимерной пленки. 

4.6 Исследование выхода лекарственных средств 

Оптимальная концентрация составила 3 грамма полимера на 100 мл хло-

рофрма, способствующая формированию толщины 82-125 мкм. В полилактид 

вводили антибиотики (линкомицин, цефотоксим, гентамицин) в концентрации 

1, 3, 5 и 8 вес. %. Скорость биодеградации зависит от среды и типа антибиотика 

и составляет от 180 до 358 дней, а скорость выхода лекарственного средства за-

висит от антибиотика и его концентрации. Варьируя состав и толщину поли-

мерного слоя можно добиться различной биодеградации и подобрать под кон-

кретное применение. 

На рисунке 4.6.1 можно наблюдать кинетику выхода гентамицина из по-

лимерного слоя в растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма 

(рисунок 4.6.1а – pH 5,3; рисунок 4.6.1б – pH 7,4; рисунок 4.6.1в – pH 9,0).  

Можно видеть, что спустя 1 сутки наблюдалось скачкообразное появление ан-

тибиотика, а затем его равномерный выход. Увеличение концентрации анти-

биотика приводило к большему количеству выхода лекарства в 1 сутки.  
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а) 

 
б) 
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в) 

Рисунок 4.6.1 – Кинетика выхода гентамицина из полимерного слоя в 

растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма (а – pH 5,3; б – pH 

7,4; в – pH 9,0) 

 
На рисунке 4.6.2 можно наблюдать кинетику выхода цефотаксима из по-

лимерного слоя в растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма 

(рисунок 4.6.2а – pH 5,3; рисунок 4.6.2б – pH 7,4; рисунок 4.6.2в – pH 9,0).  

Можно видеть, что спустя 1 сутки наблюдалось скачкообразное появление ан-

тибиотика, а затем его равномерный выход. Увеличение концентрации анти-

биотика приводило к большему количеству выхода лекарства в 1 сутки.  
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а) 

 
б) 
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в) 

Рисунок 4.6.2 – Кинетика выхода цефотаксима из полимерного слоя в 

растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма (а – pH 5,3; б – pH 

7,4; в – pH 9,0) 

 
На рисунке 4.6.3 можно наблюдать кинетику выхода линкомицина из по-

лимерного слоя в растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма 

(рисунок 4.6.3а – pH 5,3; рисунок 4.6.3б – pH 7,4; рисунок 4.6.3в – pH 9,0).  

Можно видеть, что спустя 1 сутки наблюдалось скачкообразное появление ан-

тибиотика, а затем его равномерный выход. Увеличение концентрации анти-

биотика приводило к большему количеству выхода лекарства в 1 сутки. 
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а) 

 
б) 
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в) 

Рисунок 4.6.3 – Кинетика выхода линкомицина из полимерного слоя в 

растворы моделирующие внеклеточные жидкости организма (а – pH 5,3; б – pH 

7,4; в – pH 9,0) 

4.7 Изучение механических свойств полимерных покрытий с 

лекарством 

Изучение механических свойств полимерных покрытий из полилактида с 

лекарственным средством и определение характеристик относительного удли-

нения, предела текучести и прочности при растяжении происходило аналогич-

но методике, описанной в пункте 2.9 «Изучение механических свойств поли-

мерных покрытий». Для изучения была выбрана концентрация полимера 3 

грамма. 

В таблице 4.7.1 представлены усредненные результаты механических ис-

пытаний полимерных покрытий с лекарствами по каждому составу на основе 

полилактида в концентрации 3 г на 100 мл хлороформа с различным количе-

ством лекарства. 
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Таблица 4.7.1 – Механические свойства полимерных покрытий с лекар-
ством. 

Примечание δ, % σв, МПа 
Толщина, 

мкм 

с 1% гентамицина 119,3±1,2 15,1±0,9 119 

с 3% гентамицина 119,2±0,8 9,1±1,5 137 

с 5% гентамицина 70,2±1,0 8,2±1,2 140 

с 8% гентамицина 53,7±0,9 7,8±1,1 147 

с 1% цефотаксима 135,8±0,8 16,8±0,7 105 

с 3% цефотаксима 127,6±0,7 12,4±0,6 120 

с 5% цефотаксима 103,4±1,4 9,6±0,6 129 

с 8% цефотаксима 69,7±1,5 8,0±0,7 142 

с 1% линкомицина 129,3±1,6 13,5±1,1 98 

с 3% линкомицина 124,1±0,9 13,1±0,9 101 

с 5% линкомицина 118,8±1,7 12,1±1,4 105 

с 8% линкомицина 74,6±1,1 11,3±1,1 113 
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Рисунок 4.7.1 – График зависимости относительного удлинения полимер-

ной пленки от концентрации лекарственного средства 

 
Рисунок 4.7.2 – График зависимости предела прочности полимерной 

пленки от концентрации лекарственных средств  
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Рисунок 4.7.3 – График зависимости толщины полимерной пленки от 

концентрации лекарственных средств 

 

В целом, для всех образцов можно отметить сначала упрочняющее воз-

действие лекарственных средств на композиционный материал за счет диспер-

сионного упрочнения. С увеличением концентрации лекарственных средств 

прочность композиционного материала падала, что объясняется появлением аг-

ломераций антибиотиков, которые служат концентраторами напряжений и ис-

точниками трещин. 

4.8 Выводы по 4 главе 

− Разработан состав и технология получения нового композиционно-

го материала на основе биодеградируемого полимера полилактид с молекуляр-

ной массой 180 кДа, содержащего частицы антибиотиков (линкомицин, цефо-

таксим или гентамицин) в количестве 1-8 мас. %, который может служить сред-

ством адресной доставки лекарственных препаратов.  



161 

 

− Исследованы структура и механические свойства композиционного 

материала «полилактид с молекулярной массой 180 кДа - частицы антибиоти-

ков (линкомицин, цефотаксим или гентамицин)» в зависимости от  содержания 

частиц.   Наиболее плотная и равномерная структура композита достигается 

при содержании 3-5 мас.%  частиц лекарственных препаратов. Композит имеет 

несколько меньшие прочностные характеристики при растяжении по сравне-

нию с чистым полилактидом, однако их уровень является достаточным для 

условий установки имплантата из разработанного композита и его нормального 

функционирования в человеческом организме. Лучшими механическими свой-

ствами обладал полилактида с 1 мас. % цефотаксима ) (σв = 16,78   МПа, δ = 

135%) .   

− Изучена биодеградация полимеров в средах, моделирующих вне-

клеточные жидкости человеческого организма с различным рН. Наблюдается 

стабильная скорость растворения, которая зависит от рН среды и состава поли-

мерного покрытия. В частности, скорость биодеградации полилактида в тече-

нии первых 90 дней практически не зависит от толщины полимерной пленки и 

не превышает 10%. Основная потеря массы происходит в течении последую-

щих 92 дней. Полная биодеградация полимерных пленок может занять до 360 

дней. Увеличение толщины покрытия ускоряло процесс биодеградации.  

− Показано, что динамика высвобождения лекарственных препаратов 

(линкомицина, цефотаксима или гентамицина) из биодеградируемых покрытий 

на основе полилактида зависит от технологии формирования покрытий и усло-

вий экстракции, что дает возможность создания композиционного материала с 

различным заданным контролируемым по объему и времени выходом лекар-

ственного препарата. Обнаружено, что наиболее интенсивный выход антибио-

тика (гентамицина, цефотаксима и линкомицин) происходит в течении первых 

3-х дней.  
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ГЛАВА 5. КОМПОЗИЦИОННЫЙ МАТЕРИАЛ «ОСНОВА TI-NB-TA 

– БИОДЕГРАДИРУЕМЫЙ ПОЛИМЕР» 

В главе 5 исследовали механические свойства и биологическую совме-

стимость композиционного материала в виде проволоки диаметром 280 мкм из 

сплава Ti-20Nb-5Ta c полимерным покрытием из поли-D,L-лактида с молеку-

лярной массой 180кДа с растворенным лекарственным препаратом. 

5.1 Исследование морфологии и фрактографии композиционного 

материала 

На проволоку сплава Ti-20Nb-5Ta был нанесено полимерное покрытие из 

полилактида в концентрации 3 масс. % полилактида на 100 мл хлороформа с 5 

масс. % гентамицина. Результаты фрактографических исследований образцов 

композиционного материала на примере «Ti-20Nb-5Ta–поли-D,L-лактид 

+гентамицин» представлены на рисунке 5.1.1. 

 

   
а)                                                          б) 
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в)  

Рисунок 5.1.1 – Композиционный материал «Ti-20Nb-5Ta – поли-D,L-

лактид в концентрации 3 г на 100 мл хлороформа +гентамицин, 3%» 

 
Структура полимерных покрытий при концентрации полимера от 1 до 5 

% на 100 мл хлороформа и концентрациями антибиотиков от 1 до 5 % имеет 

схожий вид, изменяется только толщина покрытия. Толщина покрытия при 

одинарном окунании в раствор полимера составило около 5 мкм. 

5.2 Исследование механических свойств композиционного 

материала 

Были проведены механические испытания композиционного материала 

полученного после однократного окунания в раствор с 3% концентрацией по-

лимера в хлороформе с различной концентрацией лекарственных препаратов. 

Результаты механических испытаний представлены в таблице 5.2.1. 
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Таблица 5.2.1 – Результаты механических испытаний композиционного 

материала 

Примечание δ, % σ0,2, МПа σв, МПа E, ГПа Диаметр, 
мкм 

Нагрузка, 
кгс 

Основа 9,6±0,2 223±8 596±7 33,2±3,72 280 3,61±0,014 
с 1% гента-

мицина 9,5±0,2 214±9  569±6  32,7±1,99  281 3,59±0,026 

с 3% гента-
мицина 9,6±0,4 214±8  569±7  34,33±2,66  281 3,57±0,024 

с 5% гента-
мицина 9,5±1,1 211±7  562±12  31,96±2,54  283 3,61±0,029 

с 8% гента-
мицина 9,6±0,9 209±11  558±9  31,19±1,22  284 3,64±0,019 

с 1% цефо-
таксима 9,6±0,8 215±9  574±8  33,32±2,81  280 3,62±0,031 

с 3% цефо-
таксима 9,7±0,6 212±8  566±12  32,84±2,32  282 3,60±0,027 

с 5% цефо-
таксима 9,4±0,7 212±8  566±14  33,65±2,74  282 3,63±0,029 

с 8% цефо-
таксима 9,5±0,5 208±9  554±12  31,31±1,87  285 3,61±0,020 

с 1% линко-
мицина 9,5±0,8 215±6  574±8  30,15±2,66  280 3,60±0,031 

с 3% линко-
мицина 9,7±0,7 215±4  574±11  34,04±1,86  280 3,58±0,021 

с 5% линко-
мицина 9,7±1,5 214±11  570±8  32,47±2,13  281 3,58±0,025 

с 8% линко-
мицина 9,4±0,7 211±9 562±8 33,23±2,34 283 3,63±0,022 

 

Для оценки сверхупругого поведения, композиционный материал был 

подвергнут циклическим нагрузкам до деформации в 2, 3 и 4%. Результаты 

циклических механических испытаний проволоки после закалки с 800°С при 

выдержке в 1 мин и нанесенным композиционным покрытием представлены на 

рисунке 5.2.1. 
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а) 

 
б) 
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в) 

Рисунок 5.2.1 – Результаты циклических механических испытаний прово-

локи после закалки с 800°С при выдержке в 1 мин при деформации до: а – де-

формация до 2%; б – деформация до 3%; в – деформация до 4% 

 

Как видно из диаграмм растяжения на рисунке 5.2.1, сверхупругое пове-

дение композиционного материала из сплава Ti-20Nb-5Ta составило около 0,2-

0,25% при циклической нагрузке. 

По результатам механических испытаний был сделан вывод о том, что 

нанесение полимерного композиционного покрытия не ухудшает механических 

свойств материала основы. Прочностные свойства композиционного материала 

ниже, чем у проволоки без покрытия, но при этом максимальная нагрузка оста-

ется постоянной. Таким образом всю основную нагрузку принимает на себя ме-

таллическая подложка, полимерное покрытие разрушается уже после разруше-

ния металлической основы. 
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5.3 Исследование композиционного материала in vivo 

После операции все исследуемые образцы не вызывали воспалений, оте-

ков и геморрагий. Заживаемость швов у животных была сопоставима с живот-

ными, которым была проведена контрольная операция (без имплантирования). 

Все животные чувствовали себя удовлетворительно и были выведены из экспе-

римента через 14 суток после операции. Материал эксплантировался и исследо-

вался макроскопически. Показано, что при исследовании всех образцов не было 

выявлено следов воспаления или некроза тканей. Репрезентативные микрофо-

тографии всех образцов приведены ниже (рисунки 5.3.1-5.3.9). 

 
Рисунок 5.3.1 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+1% гентамицина» после подкожной имплантации животному 

 
Рисунок 5.3.2 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+3% гентамицина» после подкожной имплантации животному 
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Рисунок 5.3.3 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+5% гентамицина» после подкожной имплантации животному 

 
Рисунок 5.3.4 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+1% цефотаксима» после подкожной имплантации животному 

 
Рисунок 5.3.5 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+3% цефотаксима» после подкожной имплантации животному 
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Рисунок 5.3.6 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+5% цефотаксима» после подкожной имплантации животному 

 
Рисунок 5.3.7 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+1% линкомицина» после подкожной имплантации животному 

 
Рисунок 5.3.8 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+3% линкомицина» после подкожной имплантации животному 
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Рисунок 5.3.9 – Препарат среза ткани, окружающий образец «Ti-20Nb-

5Ta-полилактид+5% линкомицина» после подкожной имплантации животному 

 

В ходе работ этапа было проведено комплексное исследование биологи-

ческих свойств созданного биомедицинского композиционного материала «ос-

нова Ti-Nb-Ta с поверхностным полимерным слоем».  

Исследования in vivo показали, что относительно всех образцов не было 

выявлено следов воспаления или некроза тканей. 

В целом токсического действия материалов не отмечено. 

5.4 Выводы по 5 главе 

− Разработан новый композиционный материал «проволока диамет-

ром 280 мкм из сплава Ti-20Nb-5Ta с покрытием толщиной 5-180 мкм из поли-

лактида, содержащего линкомицин, цефотаксим или гентамицин в количестве 

1-8 мас.%,», который является перспективным для применения в имплантатах 

за счет сочетания высоких механических свойств и биомеханической и биохи-

мической совместимости с тканями человека с функцией адресной доставки ле-

карств, обеспечиваемой композиционным покрытием. 

− Разработаны основы технологии формирования на проволоках и 

пластинах из сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta (ат. %) композиционных покрытий 

толщиной 5-180 мкм из поли-D,L-лактида, содержащего 3-5 мас.% частиц ан-
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тибиотиков. Выявлены параметры процесса формирования полимерного ком-

позиционного покрытия «полилактид - частицы антибиотиков» при которых 

достигается наиболее равномерное распределение частиц лекарственных 

средств по объему. 

− Исследования разработанного композиционного материала in vivo 

на животных показали отсутствие токсического действия, следов воспаления 

или некроза тканей. Имплантаты не вызывали воспалений, отеков и геморра-

гий. Заживаемость швов у животных была сопоставима с животными, которым 

была проведена контрольная операция без имплантирования. 
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ОБЩИЕ ВЫВОДЫ 

1. Разработаны новые сплавы Ti-15Nb-5Ta, Ti-20Nb-5Ta и Ti-25Nb-

5Ta (ат. %) для долговременных имплантатов, не содержащих токсичного ни-

келя и обладающих низким модулем упругости (Е= 35 – 40 ГПа), близко соот-

ветствующим значениям модуля упругости тканей человеческого организма, 

эффектом памяти формы, сверхупругостью и высокими механическими харак-

теристиками (σв = 470-670 МПа, δ = 25-30 %). По комплексу механических, 

биомеханических и биохимических свойств разработанные сплавы превосходят 

используемые в настоящее время для этих целей материалы, включая сплавы 

титана.  Показано, что наилучшим сочетанием биомеханических (Е= 30 ГПа, 

σ0,2 = 220 МПа, σв = 600  МПа, δ = 10%) и биомедицинских свойств обладает 

сплав Ti-20Nb-5Ta (ат. %). 

2. Разработана технология выплавки сплавов Ti-(15-25)Nb-5Ta и тех-

нологии получения из них пластин толщиной 1 мм и проволоки Ø 280 мкм, 

включающие термообработку, прокатку, ротационную ковку и волочение. Ис-

следовано влияние режимов обработки на структуру и свойства сплавов. Опре-

делено, что для получения гомогенных бездефектных слитков количество пере-

плавов должно быть не менее 7, а температура гомогенизационного отжига в 

течении 12 часов для разрушения дендритной структуры без протекания замет-

ной собирательной рекристаллизации должна быть 900°С. Лучший комплекс 

механических характеристик после прокатки достигается при закалке в воду с 

температуры 800°С с выдержкой 1-5 мин.  

3. Разработан состав и технология получения нового композиционно-

го материала на основе биодеградируемого полимера полилактид с молекуляр-

ной массой 180 кДа, содержащего частицы антибиотиков (линкомицин, цефо-

таксим или гентамицин), и исследованы его структура и свойства.  Наиболее 
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плотная и равномерная структура композита достигается при содержании ча-

стиц 3-5 мас.%.  Достигнутый уровень механических характеристик (σв =7,7 - 

16,78 МПа, δ = 53 -135%)   является достаточным для установки и нормального 

функционирования в человеческом организме имплантата с разработанным 

композитом. Лучшими механическими свойствами обладал полилактида с 1 

мас. % цефотаксима (σв = 16,78   МПа, δ = 135%).  

4. Установлено, что растворение разработанного полимерного компо-

зита в жидкостях, моделирующих внеклеточные жидкости человеческого орга-

низма, происходит со стабильной скоростью и может занять до 360 дней в зави-

симости от рН среды, состава композита и его толщины, причем скорость рас-

творения в течении первых 90 дней практически не зависит от толщины компо-

зита и не превышает 10%.  Показано, что динамика высвобождения антибиоти-

ка (линкомицина, цефотаксима или гентамицина) из разработанного композита 

зависит от технологии формирования покрытий и условий экстракции, что дает 

возможность создания композиционного материала с различным заданным 

контролируемым по объему и времени выходом лекарственного препарата. 

Наиболее интенсивный выход антибиотика происходит в течении первых 3-х 

дней, а далее скорость выхода была незначительной и примерно одинаковой по 

времени. Разработан новый композиционный материал «проволока диаметром 

280 мкм из сплава Ti-20Nb-5Ta с покрытием толщиной 5-180 мкм из композита 

на основе полилактида, содержащего линкомицин, цефотаксим или гентамицин 

в количестве 1-8 мас.%,», и технология его получения. Показано, что разрабо-

танный композит является перспективным для применения в имплантатах за 

счет сочетания высоких механических свойств, биомеханической и биохимиче-

ской совместимости с тканями человека материала основы с функцией адрес-

ной доставки лекарств, обеспечиваемой композиционным покрытием. 
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