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ВПЛИВ СТЕРИЛІЗАЦІЇ ТА НИЗЬКИХ ТЕМПЕРАТУР 
НА РЕГЕНЕРАТИВНИЙ ПОТЕНЦІАЛ ГІАЛУРОНОВОЇ КИСЛОТИ

Завдяки своїм фізичним властивостям та фармакологічній активності гіалуронової кислоті (ГК) має неабияку 
перспективність використання для потреб кріобіології та кріомедицини. Метою дослідження було створення 
методу стерилізації водяних розчинів ГК, які не призводять до зниження її регенеративних властивостей, та 
вивчення впливу низьких температур на їх збереженість. Для стерилізації водяних розчинів ГК запропоновано 
режим щадної стерилізації — тіндалізації, який водночас забезпечує стерильність розчинів та не впливає на її 
регенеративні властивості. На моделі загоєння ексцизійної рани у тварин досліджено вплив режиму тіндалізації 
та дії низьких температур на збереженість регенеративних властивостей 1 та 2 % водяних розчинів ГК різної 
молекулярної маси: низькомолекулярної (НмГК) (<100 кДа) і високомолекулярної (ВмГК) (>2000 кДа). Показано, 
що низькі температури не змінюють регенеративні властивості ВмГК та НмГк (навіть в режимі термоциклу-
вання), що відкриває широкі можливості використання в кріобіології і кріомедицині.
Ключові слова: гіалуронова кислота, вплив низьких температур, збереженість регенеративних властивостей, 
стерилізація.
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Гіалуронова кислота (ГК) — одна з універсаль-
них і унікальних молекул природи, яка присут-
ня у всіх живих організмах, включаючи бактерії 
[9, 11, 26, 33]. Вона є лінійним глікозаміногліка-
ном, який складається з одиниць, які чергують-
ся, D-глюкуронової кислоти та N-ацетил-D-
глюкозаміну, з’єднаних разом β-1,4- та β-1,3-
глікозидними зв’язками [2, 9, 11, 23, 26].

У середньому в організмі дорослої людини 
міститься близько 12—15 г ГК, більша частина 
якої знаходиться в шкірі, склоподібному тілі 
ока, пуповині, синовіальній рідині суглобів, 
міжхребцевих дисках, ембріональних мезен-
хімальних тканинах, а також у серцевих кла-
панах, легенях, сухожильних піхвах, бурсі аорти 
та передміхуровій залозі [2, 9, 11, 26, 28]. Крім 

того, ГК відіграє важливу роль у процесі заплід-
нення [22].

Молекула ГК біосумісна, біорозкладна, не-
імуногенна, нетромбогенна, гідрофільна, бере 
участь у багатьох фізіологічних і патологічних 
процесах, володіє широким спектром фар-
макологічної активності, зокрема антиокси-
дантною активністю за рахунок реакції з кис-
невмісними вільними радикалами, надає проти-
запальну дію [10, 37, 39—41], має ранозагою-
вальні властивості завдяки стимуляції запаль-
них сигналів і полегшення рухливості та пролі-
ферації клітин [11, 14, 17, 20, 21], запобігає ут-
воренню, спайок, рубців [31, 36]. Молекулі ГК 
притаманна регенеруюча [4, 7, 9, 15, 31, 35, 43], 
імуномодулююча [9, 26, 35], протиракова [2, 9, 
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19, 29], антипроліферативна [9, 16], антидіа-
бетична [13, 30], антивікова [2, 9, 26], віднов-
лювальна [9, 15, 21, 31, 35], антиоксидантна та 
косметична дія [3, 5, 31, 33]. 

Вважається, що ГК є переважно позаклітин-
ною молекулою, однак її було виявлено все-
редині клітин у перинуклеарній ділянці гладко-
м’язових клітин аорти під час премітозу та мі-
тозу, а також у цитоплазматичних структурах 
[2, 8, 12, 18]. На даний час внутрішньоклітинні 
функції ГК ще не повністю визначені. Слід 
зазначити, що існує гіпотеза про контролю-
вання ГК клітинної проліферацією та запа-
ленням [12, 18]. Безумовним лідером викорис-
тання ГК є галузі естетичної медицині та косме-
тології [3, 42]. 

Біологічні функції ГК значною мірою за-
лежать від її молекулярної маси [6, 32, 33, 38]. 
Високомолекулярна ГК (ВмГК, >2000  кДа) 
володіє депонуючими та антиоксидантними 
властивостями, довше знаходиться у ткани-
нах, на поверхні шкіри та слизових оболонок, 
пригнічує поділ клітин та міграцію речовин до 
локалізації запалення.

Середньомолекулярна ГК (100–1000  кДа) 
запускає синтез власної ендогенної ГК, при-
скорює загоєння ран [35], стимулює поділ клі-
тин. Вона має широке використання у ви-
робництві косметичної продукції, очних кра-
пель, засобів для загоєння опіків шкіри та 
запобігання  утворенню  післяопераційних 
спайок.

Низькомолекулярна ГК (НмГК, <100 кДа) 
легко проникає у глибокі шари шкіри, добре 
всмоктується у кишечнику, покращує пере-
нос води та речовин, стимулює регенерацію 
кровоносних капілярів, що з успіхом викорис-
товується для лікування запальних процесів 
у суглобах та органах сечостатевої системи. 
Крім того, ГК застосовується під час проведен-
ня косметичних процедур та контурної плас-
тики, входить до складу продуктів для здоро-
в’я та краси.

Останнім часом ГК все частіше є об’єктом 
кріобіологічних досліджень, що обумовлює 
необхідність вивчення впливу низьких темпе-
ратур на збереження її регенеративних влас-
тивостей [1, 25, 27].

Відомо, що ГК — природний лінійний полі-
сахарид, який серед інших представників цьо-
го класу відрізняється ступенем зв’язування 

молекул води. В середньому одна молекула ГК 
здатна зв’язувати об’єм води, який у 10 000 ра-
зів перевищує її об’єм. Здатність ГК утримува-
ти воду обумовлена наявністю великої кіль-
кості гідроксильних груп, що приводить до 
утворення водневих зв’язків. Таким чином, у 
поєднанні з гарною розчинністю у воді ГК має 
високий рівень в’язкості, навіть при низьких 
концентраціях полімеру. Наявність такої влас-
тивості ГК спонукає фахівців до дослідження 
можливості створення на її основі кріозахис-
них середовищ для кріоконсервування біологіч-
ного матеріалу.

Однією з вимог для складових кріозахисних 
розчинів є забезпечення їхньої початкової сте-
рильності, що особливо важливо у випадках 
використання кріоконсервованого біологічно-
го матеріалу в практичній медицині як основи 
для створення ранових покриттів з підсилени-
ми регенеративними властивостями.

Метою дослідження було створення способу 
стерилізації водяних розчинів ГК та вивчення 
впливу низьких температур на збереження її 
регенеративних властивостей.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

Дизайн досліджень схвалено комітетом із біо-
етики (Протокол №5 від 22.11.2022) Інституту 
проблем кріобіології і кріомедицини НАН 
України (ІПКіК НАН України, м. Харків). Екс-
перименти проводили відповідно до положень 
Закону України «Про захист тварин від жорсто-
кого поводження» (№3447-IV від 21.02.2006) і 
«Європейської конвенції про захист хребет-
них тварин, які використовуються для експе-
риментальних та інших наукових цілей» (Страс-
бург, 1986).

Експерименти були проведені на білих ми-
шах-самцях лінії Balb/C одного віку (6 місяців) 
та приблизно однакової маси тіла 25—30 г. Тва-
рини утримувалися за стандартних умов віва-
рію ІПКіК НАН України. Збереження регенера-
тивних властивостей досліджуваних розчинів 
ГК вивчали на моделі загоєння ексцизійної 
рани у тварин. Метою моделі загоєння ексци-
зійної рани тварини є відтворення фізіоло-
гії людини та прогнозування терапевтичних 
результатів. У гризунів основним механізмом 
закриття рани є її скорочення, тоді як у лю-
дей — реепітелізація та утворення грануляцій-
ної тканини. З огляду на цей факт у мишей на 
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моделі ексцизійної рани застосовують шину-
вання для мінімізації її скорочення, що приво-
дить до загоєння через процеси грануляції та 
реепітелізації. Модель шинування ексцизійної 
рани відрізняється від ексцизійної моделі тим, 
що кільце шини щільно накладають на шкіру 
навколо ранової поверхні для запобігання за-
криття дефекту за рахунок скорочення шкіри. 
Таким чином, за допомогою використаної мо-
делі рани у мишей загоюються подібно до 
загоєння ран у людей. В експерименті для ши-
нування  використовували  силіконові  кільця 
товщиною  1  мм  і  внутрішнім  діаметром, 
що відповідає діаметру рани. До шкіри тва-
рин кільця фіксували за допомогою медично-
го клею.

Для анестезії мишам внутрішньочеревно 
вводили препарат «Ксилазин» (Alfasan, Нідер-
ланди) та «Золетил-100» (Virbac, Франція) із 
розрахунку 0,1125 та 0,375 мг на одну тварину 
відповідно. Для премедикації за 15 хв до нарко-
зу вводили підшкірно атропіну сульфат (ОЗ 
ГНЦЛС ООО, Україна) з розрахунку 0,0025 мг 
на одну мишу. Після цього у міжлопатковій ді-
лянці спини збривали шерстяний покрив і об-
робляли поверхню шкіри антисептиком. Скаль-
пелем для біопсії шкіри одночасно наносили дві 
круглі рани діаметром 5 мм. Динаміку загоєння 
ран у експериментальних тварин спостерігали 
протягом 10 діб із щоденною фотофіксацією 
процесу загоєння. Контролем були тварини з 
ранами, які самостійно загоювалися. Площу 
поверхні ран обчислювали за допомогою про-
грамного забезпечення з відкритим кодом 
«ImageJ 1.54» (National Institutes of Health, США).
Для зручності та наочності отримані результа-
ти представляли у вигляді графіків, які демон-
струють залежність доби повного загоєння ра-
ни від досліджуваного параметра. З експери-
менту мишей виводили в нормальному фізіо-
логічному стані.

У роботі використовували 1 та 2%-вий водя-
ні розчини ГК різної молекулярної маси (Bang&
Bonsomer, Фінляндія): низькомолекулярної 
(НмГК) (10—100 кДа) і високомолекулярної 
(ВмГК) (>2000 кДа). Розчини розливали в кріо-
пробірки об’ємом 5 мл (Nunc, США).

Миші були розділені на п’ять груп: 
• самостійне загоєння (контроль);
• нанесення на рану 1%-вого розчину ВмГК; 
• нанесення на рану 2%-вого розчину ВмГК; 

• нанесення на рану 1%-вого розчину НмГК; 
• нанесення на рану 2%-вого розчину НмГК.

У кожній експериментальній групі було 5 ми-
шей. Всього в роботі було використано 150 тварин.

Для стерилізації водяних розчинів ГК ви-
користовували тіндалізацію — найбільш щад-
ний вид теплової роздрібної стерилізації, який 
було запропоновано англійським ученим Дж. 
Тіндалем для стерилізації поживних середо-
вищ, компоненти яких розкладаються при тем-
пературі вищій за 100 °С, розчинів вітамінів, 

Рис. 1. Вплив водяних розчинів ГК на динаміку загою-
вання ранових поверхонь: 1 — контроль, 2 — 1%-й 
розчин ВмГК, 3 — 2%-й розчин ВмГК, 4 — 1%-й роз-
чин НмГК, 5 — 2%-й розчин НмГК. * — відмінності 
значущі відносно показників контролю, р < 0,05; # — 
відмінності значущі відносно показників НмГК з від-
повідною концентрацією, р < 0,05

Рис. 2. Динаміка загоювання ранової поверхні після 
обробки водяним розчином ГК, стерилізованим за 
режимом 1 тіндалізації: 1 — контроль, 2 — 1%-й 
розчин ВмГК, 3 — 2%-й розчин ВмГК, 3 — 1%-й роз-
чин НмГК, 4 — 2%-й розчин НмГК. * — відмінності 
значущі відносно показників контролю, р < 0,05; # — 
відмінності значущі відносно показників НмГК з 
відповідною концентрацією, р < 0,05
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амінокислот, тощо. Тіндалізація полягає в на-
гріванні рідин до температури 70—100 °С (як 
правило, протягом години) від трьох до п’яти 
разів із 24-годинними проміжками. Така тем-
пература викликає загибель лише вегетатив-
них клітин, при цьому спори залишаються жит-
тєздатними. Підтримання температури суб-
страту на оптимальному рівні впродовж доби 
призводить до проростання спор, і вони гинуть 

під час подальшого нагрівання. У роботі дослід-
жували три режими:

•  режим 1 — зразок прогрівали за темпера-
тури 60 °С впродовж 60 хв, потім впродовж 
доби термостатували за температури (37 ± 1) °С 
для проростання спорових форм у вегетатив-
ні, процедуру повторювали 5 разів;

•  режим 2 — зразок прогрівали за темпера-
тури 80 °С впродовж 60 хв, потім впродовж 
доби термостатували за температури (37 ± 1) °С 
для проростання спорових форм у вегетатив-
ні, процедуру повторювали 3 рази;

•  режим 3 — зразок прогрівали за темпера-
тури 100 °С впродовж 30 хв, потім впродовж 
доби термостатували за температури (37 ± 1) °С 
для проростання спорових форм у вегетатив-
ні, процедуру повторювали 3 рази.

Заморожування водяних розчинів проводи-
ли шляхом занурення кріопробірок у рідкий 
азот з подальшим відтаванням у водяній бані 
при 37 °С. Для термоциклування кріопробірки 
з досліджуваними розчинам тричі занурювали 
у рідкий азот з подальшим відтаванням у водя-
ній бані за температури 60 °С.

Статистичну обробку отриманих даних 
проводили за допомогою програми «Origin 
9.1» (OriginLab Corporation, США) з викорис-
танням непараметричного критерію Манна-
Уїтні. Дані представляли у вигляді M ± m, де 
М — середнє значення, m — стандартне від-
хилення, значущими вважали відмінності при 
р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Підвищена увага експериментаторів, клініцис-
тів і косметологів до ГК та комплексних препа-
ратів, що містять у своєму складі гіалуронову 
кислоту, насамперед, пов’язана з притаманни-
ми їй потужними регенеративними властивос-
тями. Гіалуронова кислота використовується 
для виробництва ін’єкційних препаратів, сучас-
них біологічно активних ранових покриттів та 
в регенеративній медицині за умов стерилізації 
первинних розчинів ГК.

У подальшому досліджували збереження 
регенеративних властивостей ГК на прикладі 
загоювання ран у піддослідних тваринах у по-
рівнянні з контролем (самостійне загоювання) 
залежно від таких умов: молекулярної маси 
(ВмГК та НмГК), концентрації (1 та 2%); сте-
рилізації водяних розчинів ГК із використан-

Рис. 3. Динаміка загоювання ранової поверхні після 
обробки водяним розчином ГК, стерилізованим за ре-
жимом 2 тіндалізації: 1 — контроль, 2 — 1%-й розчин 
ВмГК, 3 — 2%-й розчин ВмГК, 4 — 1%-й розчин НмГК,       
5 — 2%-й розчин НмГК. * — відмінності значущі від-
носно показників контролю, р < 0,05; # — відмінності 
значущі відносно показників НмГК з відповідною кон-
центрацією, р < 0,05

Рис. 4. Динаміка загоювання ранової поверхні після 
обробки водяним розчином ГК, стерилізованим за 
режимом 3 тіндалізації: 1 — контроль, 2 — 1%-й 
розчин ВмГК, 3 — 2%-й розчин ВмГК, 4 — 1%-й роз-
чин НмГК, 5 — 2%-й розчин НмГК. * — відмінності 
значущі відносно показників контролю, р < 0,05; # — 
відмінності значущі відносно показників НмГК з 
відповідною концентрацією, р < 0,05
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ням зазначених режимів тіндалізації; заморо-
жування-відтавання водяних розчинів ГК, 
особливо при використанні режиму термоци-
клування.

На першому етапі дослідження вивчали про-
яв регенеративних властивостей ГК залежно 
від її молекулярної маси (ВмГК, НмГК) та кон-
центрації (1, 2 %). Ранову поверхню у тварин із 
групи спостереження обробляли відповідним 
водяним розчином ГК. У експерименті вико-
ристовували 5 груп тварин (n = 5 у кожній), які 
описані вище. Результати спостереження за ди-
намікою загоювання ранової поверхні на 3, 7, 
10 доби представлено на рис. 1.

Аналізуючи динаміку загоєння ран у експе-
риментальних тварин, яким на поверхню екс-
цизійних ран наносили ГК різної молекуляр-
ної маси, та у тварин контрольної групи, 
можна зробити висновок про наявність ви-
ражених регенеративних властивостей ГК як 
з високою, так і з низькою молекулярною ма-
сою. Необхідно відзначити, що регенеративні 
властивості ГК з низькою молекулярною ма-
сою є більш вираженими. На нашу думку, це 
пов’язано з наявністю невеликих ланцюжків 
ГК, які мають більш розвинуту поверхню вза-
ємодії, що краще сприяє регенерації ранової 
поверхні. 

Таким чином, для забезпечення стійкого те-
рапевтичного ефекту від застосування препа-
ратів з вмістом ГК та гарантування їх регенера-
тивної дії важливо мати ГК з однаковими по-
казниками молекулярної маси, а саме низько-
молекулярного діапазону.

Спираючись на експериментальні дані, мож-
на зробити висновок, що водяні розчини ГК 1 
та 2%-вий мали відносно однакові регенератив-
ні властивості, однак 2%-вий водяний розчин 
ГК був більш зручним для нанесення на рану 
завдяки більш високій густині.

На другому етапі досліджували регенератив-
ні властивості ГК після стерилізації. Основним 
критерієм вибору режиму стерилізації водяних 
розчинів ГК було забезпечення збереження по-
чаткової структури молекули ГК та регенера-
тивних властивостей ГК, які найбільш затребу-
вані у практичній медицині. Зустрічаються ре-
комендації щодо запобігання нагрівання таких 
розчинів вище 40—50 °С, особливо для подаль-
шого використання в регенеративній медицині 
та косметології [24, 34]. З огляду на цей факт 

для стерилізації водяних розчинів ГК застосо-
вували метод тіндалізації, який є найбільш пер-
спективним для стерилізації біологічного мате-
ріалу для подальшого впровадження в промис-
лове виробництво.

Збереження регенеративних властивостей ГК 
різної молекулярної маси (ВмГК та НмГК) до-
сліджували на прикладі її водяних розчинів різ-

Рис. 5. Динаміка загоювання ранової поверхні, оброб-
леної водяним розчином ГК після заморожування-
відтавання: 1 — контроль, 2 — 1%-й розчин ВмГК, 
3 — 2%-й розчин ВмГК, 4 — 1%-й розчин НмГК, 5 — 
2%-й розчин НмГК. * — відмінності значущі відносно 
показників контролю, р < 0,05; # — відмінності значу-
щі відносно показників НмГК з відповідною концен-
трацією, р < 0,05

Рис. 6. Динаміка загоювання ранової поверхні, обро-
бленої водяним розчином ГК після термоциклуван-
ня: 1 — контроль, 2 — 1%-й розчин ВмГК, 3 — 2%-й 
розчин ВмГК, 4 — 1%-й розчин НмГК, 5 — 2%-й роз-
чин НмГК. * — відмінності значущі відносно показни-
ків контролю, р < 0,05; # — відмінності значущі віднос-
но показників НмГК з відповідною концентрацією, 
р < 0,05
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ної концентрації (1 та 2 %) після теплової сте-
рилізації тіндалізацією за зазначеними вище 
режимами. В експерименті використовували 
5 груп тварин (n = 5 у кожній). Результати спо-
стереження за динамікою загоювання ранової 
поверхні після нанесення розчинів ГК, стерилі-
зованих за режимами 1—3 тіндалізації, пред-
ставлено на рис. 2—4 відповідно.

На підставі отриманих експериментальних 
даних можна зробити висновок, що тіндаліза-
ція водяних розчинів ВмГК та НмГК не знижує 
їх регенеративних властивостей, однак більш 
виражене збереження регенеративних власти-
востей спостерігається у розчинів ГК з низькою 
молекулярною масою. Окрім того, загоєння ра-
нових поверхонь у групі тварин, яким на рани 
наносили як ВмГК, так і НмГК після проведеної 
тіндалізації за режимами 2 та 3, проходило по-
вільніше, ніж за режимом 1, що, вочевидь, по-
в’язано з дією більш високої температури. Таку 
закономірність спостерігали в експерименті з 1 
та 2%-вим водяними розчинами ГК. Тіндаліза-
ція за режимами 2 та 3 незначно знижує реге-
неративні властивості водяних розчинів ВмГК 
та НмГК.

Представлені дані підтверджують позитив-
ний вплив водяних розчинів ГК на динаміку за-
гоєння ранової поверхні. Як і у попередньому 
дослідженні, повне загоєння ранової поверхні 
за умови використання водяних розчинів ГК 
відбувалось на 7—8 добу, тоді як у мишей конт-
рольної групи рана не загоювалась навіть на 
11-ту добу. Отже, метод тіндалізації для водя-
них розчинів ГК одночасно гарантує їх стериль-
ність та зберігає притаманні ГК початкові реге-
неративні властивості.

Особливу увагу в роботі було приділено ви-
значенню впливу низьких температур на збе-
рігання регенеративних властивостей водя-
них розчинів ГК в залежності від молекуляр-
ної маси та концентрації. Окремо досліджу-
вали  процедуру  термоциклування  як більш 
жорсткого режиму впливу низьких темпера-
тур. Слід зазначити, що прояви термоцик-
лування можуть мати місце впродовж довго-
строкового зберігання біологічного мате-
ріалу за низьких температур та його транс-
портування.

У серії експериментів щодо визначення 
впливу низьких температур миші були розді-

лені на п’ять груп (n = 5 у кожній), а розчини 
ГК для нанесення на рану було використано 
після заморожування-відтавання. Аналогічні 
групи тварин було сформовано для дослід-
ження збереження регенеративних власти-
востей водяних розчинів ГК після термоци-
клування. 

Результати експерименту представлено на 
рис. 5 і 6, на яких показано позитивну динаміку 
загоювання ранової поверхні після застосуван-
ня водяних розчинів ГК у порівнянні з кон-
тролем. Отримані результати дають підставу 
стверджувати, що низькі температури, навіть у 
режимі циклування, не призводять до втрати 
регенеративних властивостей ГК. Окрім того, 
експериментальні дані відповідали тенденціям, 
що спостерігалися і у попередніх дослідженнях, 
а саме: виражені регенеративні властивості 1- 
та 2%-вих водяних розчинів ВмГК та НмГК,
особливо НмГК.

Площа ранової поверхні на фоні викорис-
тання ВмГК після заморожування-відтавання 
на 10 добу становила (2,143 ± 0,377) та (2,266 ± 
± 0,257) мм2 для 1- та 2%-вого розчину відпо-
відно (див. рис. 5). Після використання НмГК 
досліджувані показники дорівнювали (0,936 ± 
± 0,181) та (0,881 ± 0,193) мм2 для 1- та 2%-вого 
розчину  відповідно,  а  у  контролі  —  (3,35 ±
± 0,367) мм2.

У ВмГК після термоциклування площа ра-
нової поверхні для розчинів 1 та 2% на 10 добу 
становила (2,438 ± 0,343) та (2,66 ± 0,111) мм2 
відповідно (див. рис. 6), у НмГК — (1,39 ± 0,25) 
та (1,23 ± 0,063) мм2 відповідно. У контролі такі 
показники складали (4,431 ± 0,1) мм2.

Отже, використання в експерименті режиму 
охолодження шляхом занурення зразків у рід-
кий азот є підґрунтям для ствердження про 
збереженість регенеративних власт ивостей ГК 
після застосування більш щадних режимів за-
морожування-відтавання.

Завдяки зв’язуванню великої кількості віль-
ної води, що зменшує пошкодження клітин за 
рахунок дії механічного фактора, ГК може бути 
використана в якості перспективної скла-дової 
кріозахисного розчину для кріоконсер-вування.

ВИСНОВКИ

1. Гіалуронова кислота є перспективною ос-
новою для створення ранових покриттів. Для 
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прискорення регенеративних процесів під час 
лікування ранових поверхонь рекомендовано 
використання НмГК.
2. Спосіб тіндалізації забезпечує стерильність 
водяних розчинів ГК, що є обов’язковою умо-
вою для їх подальшого клінічного використан-
ня.  З  трьох  розглянутих  нами  режимів  оп-

тимальним є режим 2 (прогрівання зразка за 
температури 80 °С). 

3. Дія низьких температур не впливає на ре-
генеративні властивості ВмГК та НмГк (навіть 
у режимі термоциклування), що відкриває ши-
рокі можливості для її використання в кріо-
біології та кріомедицині.
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Вплив стерилізації та низьких температур на регенеративний потенціал гіалуронової кислоти

T.M. Gurina, E.O. Nardid, A.A. Seliuta, A.L. Polyakova *, V.P. Martsenyuk 
Institute for Problems of Cryobiology and Cryomedicine of the National 
Academy of Sciences of Ukraine, Kharkiv, Ukraine 
* poliakova79ann@gmail.com

STERILIZATION AND LOW TEMPERATURE EFFECTS ON REGENERATIVE POTENTIAL 
OF HYALURONIC ACID 
Due to its physical properties and pharmacological activity, hyaluronic acid (HA) has considerable potential for use in 
cryobiology and cryomedicine. Th e aim of the study was to create a method for sterilizing aqueous solutions of HA that 
does not reduce its regenerative properties, and to study the eff ect of low temperatures on their preservation. For the 
sterilization of aqueous solutions of HA, a gentle sterilization regimen – tyndallization – was proposed, which at the same 
time ensures the sterility of the solutions and does not aff ect their regenerative properties. Th e eff ect of tyndallization 
and the eff ect of low temperatures on the preservation of the regenerative properties of 1 and 2% aqueous solutions of 
HA of diff erent molecular weights: low molecular weight (LMW HA) (<100 kDa) and high molecular weight (HMW 
HA) (>2000 kDa) was studied in an animal model of excision wound healing. It has been shown that low temperatures 
do not change the regenerative properties of HMW HA and LMW HA (even in the thermocycling mode), which opens 
up wide possibilities for use in cryobiology and cryomedicine.
Key words: hyaluronic acid, low temperature exposure, preservation of regenerative properties, sterilization.




