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Исследовано влияние условий индуцированной рибофлавином реакции фотосшивания коллагена
на точность печати скаффолдов, а именно на площадь формируемых ниш и толщину филаментов,
а также на время деградации и биосовместимость скаффолдов. Толщина филаментов в скаффолдах
с рибофлавином была меньше на 13–29%, а площадь ниш больше на 23–40% по сравнению с кон-
трольной группой без использования рибофлавина. Добавление рибофлавина уменьшало процент
потери массы и увеличивало время деградации скаффолда в буферном растворе и в растворе колла-
геназы в 1.2–1.3 и 1.4–2 раза соответственно в зависимости от времени воздействия УФ-излучения.
Показано наличие оптимального диапазона времени облучения. Культивирование мезенхималь-
ных стволовых клеток на сшитом рибофлавином скаффолде в течение недели не приводило к сни-
жению их жизнеспособности и темпов пролиферации.
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Коллаген – один из наиболее распространен-
ных природных биоматериалов, используемых в
тканевой инженерии и регенеративной медици-
не. Он представляет собой семейство волокни-
стых гликопротеинов животного происхождения
[1] и может быть экстрагирован из тканей живот-
ных [2] или получен рекомбинантно [3, 4]. Колла-
ген обеспечивает механическую целостность раз-
личных тканей и органов, а также регулирует ряд
биологических процессов, включая прикрепление
клеток к субстрату, их миграцию и дифференци-
ровку, обладает высокой биосовместимостью и
хорошо сочетается с другими материалами [5–7].
Слабыми сторонами использования коллагена яв-
ляются его низкая механическая прочность, неста-
бильность [8] и изменение формы скаффолда при
взаимодействии с клетками [9].

Тканеинженерные конструкции, должны об-
легчать клеточную инфильтрацию, воспроизводить
механические свойства и обеспечивать биодеграда-

цию, соответствующую скорости образования на-
тивной ткани. Поэтому для повышения механиче-
ской прочности и ферментативной деградации
коллагена применяют химическую [10, 11], физи-
ческую [12] и ферментативную реакцию сшива-
ния [13], армирование волокнами синтетического
происхождения [14], комбинацию с другими при-
родными материалами [6, 15].

Реакция сшивания является наиболее широко
используемым способом, применяемым для уве-
личения механической жeсткости геля, и позво-
ляет варьировать время деградации. В качестве
химических веществ для этой реакции наиболее
часто используются глутаровый альдегид [16, 17],
генипин [11], окисленный сахар [18], дубильная
кислота [19], 1-Этил-3-(3-диметиламинопро-
пил) карбодиимид (EDC) и N-гидроксисукци-
нимид (NHS) [20]. Однако из-за необходимых
стадий последующей промывки реакция сшива-
ния занимает много времени, кроме того, веще-
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ства, используемые для этой цели, чаще всего яв-
ляются цитотоксичными (Irgacure 2959, генипин)
и снижают биосовместимость полученного мате-
риала. Для образования ковалентных связей в мо-
лекуле коллагена могут использоваться фермен-
ты, чаще всего трансглутаминаза [21]. К физиче-
ским методам, увеличивающим жесткость геля
относятся дегидротермическая обработка [22,
23] и ультрафиолетовое облучение (УФ) [12]. Ре-
акция модификации, индуцированная УФ-излу-
чением, более быстрая и эффективная, по срав-
нению с дегидротермической обработкой. Одна-
ко обе эти реакции могут вызывать частичную
денатурацию коллагена [24].

Фотоинициатором для УФ-отверждения мо-
жет служить рибофлавин, также называемый ви-
тамином В2. Основным его преимуществом в от-
личие от других фотоинициаторов является его
природное происхождение, он существует в орга-
низме и не является цитотоксическим [25]. Реак-
ция, индуцируемая рибофлавином, может прохо-
дить двумя путями. В реакции I типа рибофлавин
поглощает энергию УФ-излучения и превращает-
ся в свободные радикалы, которые далее взаимо-
действуют с молекулярным кислородом с образова-
нием продуктов окисления. Этот механизм проис-
ходит преимущественно при низкой концентрации
кислорода [26]. В реакции типа II рибофлавин пе-
редает энергию молекулярному кислороду, ра-
дикалы образующегося синглетного кислорода
окисляют коллаген, и впоследствии между ами-
нокислотами в его составе образуются меж- или
внутримолекулярные ковалентные сшивки [26, 27].
Рибофлавин эффективен не только как генератор
синглетного кислорода. Он способен поглощать ра-
дикалы, осуществляя баланс между образованием
и дезактивацией синглетного кислорода [28].

Ранее эффективность рибофлавина в качестве
сшивающего агента для коллагена была показана
в экспериментальных исследованиях и при кли-
ническом применении. Так, рибофлавин исполь-
зуется в области офтальмологии для укрепления
коллагеновой структуры роговицы глаза при ле-
чении кератоконуса [29]; предложено его приме-
нение в реставрационной стоматологии в каче-
стве предварительной обработки дентина [30].

Grunert и соавт. [31] продемонстрировали,
что инъекционные гидрогели на основе колла-
гена, сшитые рибофлавином, могут восстанав-
ливать кольцевые дефекты межпозвоночных дис-
ков in vivo. Также рибофлавин использовали для
реакции сшивания многокомпонентного гидро-
геля, включающего в себя метакрилированный гли-
колевый хитозан и коллаген II типа [32]. В ис-
следованиях с применением 3D-печати были
установлены модуль упругости [9, 33], сродство
к воде [33], реологические свойства [12], био-
совместимость коллагена, модифицированного

рибофлавином [33]. Heo и соавт. определили оп-
тимальную концентрацию рибофлавина для уве-
личения модуля упругости [33]. Остаются неиз-
вестными концентрация рибофлавина и время об-
лучения, необходимые для сшивания коллагена и
обеспечения жизнеспособности клеток в скаф-
фолдах. Кроме того, представленные выше дан-
ные были получены для коллагена низкой кон-
центрации (0.3–1.2%) и вопрос применения ри-
бофлавина как фотосенсибилизатора при печати
скаффолдов коллагеном высокой концентрации
также остается открытым.

Целью настоящего исследования была оценка
влияния условий реакции сшивания рибофлави-
ном скаффолдов из коллагена высокой концен-
трации (80 мг/мл) на точность печати, время их
биодеградации и цитосовместимость.

УСЛОВИЯ ЭКСПЕРИМЕНТА
Общие параметры 3D-печати

Экструзионную биопечать осуществляли на
3D-биопринтере Rokit Invivo (Южная Корея) с
ПО версии 1.68. Слайсинг модели проводили в
программе NewCreatorK версии 1.57.63. В каче-
стве базового гидрогеля использовали ателоколла-
ген свиньи I типа Viscoll (80 мг/мл, PA8 ООО фир-
мы “Имтек”, Россия). Печать производили не
нейтрализованным коллагеном в чашки Петри
(Corning), которые располагали на печатном сто-
лике. Подача гидрогеля осуществлялась через иг-
лы 21G типа “Luer-Lock” (Vogt Medical, Германия)
Температура столика для разных групп составляла 0
и 37°С, а температура раствора коллагена в шприце
поддерживалась при +4°С. После осуществления
печати гидрогелем коллагена скаффолды заливали
раствором рибофлавина (Sigma Aldrich, США) с
концентрацией 10 мг/мл в 0.1М NaOH (“ПанЭко”,
Россия). Реакцию фотосшивания индуцирова-
ли ультрафиолетовым излучением с длиной вол-
ны 365 нм (80 мВт/см2).

В исследовании по биосовместимости осу-
ществляли печать методом послойного наложе-
ния (FDM-печать). Температура экструдера для
полилактида (PLA) составляла 210°C. Перед ис-
пользованием формы из PLA стерилизовали
УФ-излучением (254 нм) в течение 1 ч.

Культура мезенхимальных стволовых клеток
Экспериментальные исследования были выпол-

нены с использованием мезенхимальных стволо-
вых клеток (МСК), выделенных из жировой тка-
ни человека. В качестве доноров были выбраны
женщины (n = 10) в возрасте от 25 до 40 лет. До-
норство осуществлялось при проведении плано-
вых операций по липосакции после подписания
пациентами информированного согласия.
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Выделение клеток проводили по ранее описан-
ной методике [35]. Липоаспират, в стерильных
условиях отмывали 3 раза от туменесцентной жид-
кости раствором Хартмана (АО Биохимик, Рос-
сия), после чего добавляли 0.015%-ный раство-
ром коллагеназы II типа (Sigma-Aldrich) в количе-
стве, равном объему отмытой жировой ткани и
инкубировали в течение 30 мин при +37°С. После
ферментативной обработки добавляли раствор
Хартмана в соотношении 1 : 1 об./об. для сни-
жения активности фермента. Полученную сус-
пензию клеток фильтровали через сито с диаметром
пор 100 мкм и отмывали 3 раза фосфатно-солевым
буфером (ФСБ) c последующим центрифугирова-
нием при 300 g в течение 7 мин.

Первичную культуру клеток переносили в куль-
туральный флакон из расчета 5 × 105 клеток на 1 см2

и культивировали в среде DMEM с содержанием
глюкозы 1 г/л с добавлением 10% эмбриональной
телячьей сыворотки (Biosera, Франция), 100 Ед/мл
пенициллина и 100 мкг/мл стрептомицина, глута-
мина (150 мкг/мл), в СО2-инкубаторе при +37°С
по стандартной методике до 5 пассажа [36]. Для

подтверждения принадлежности выделенных кле-
ток к МСК, проводили исследование фенотипиче-
ского профиля по основным поверхостным мар-
керам, характерным для МСК. Для эксперимента
использовали клетки 5-го пассажа.

Оценка точности печати
Для печати был разработан объект с 8 нишами,

каждая площадью 4 мм2. Схематическое изобра-
жение объекта представлено на рис. 1.

Высота объекта – 1000 мкм, высота слоя печа-
ти – 333 мкм. С учетом потенциальной ошибки
процесса калибровки базового слоя, выход мате-
риала на первом слое составил 115%. Перемычка
между печатью в режиме “Skirt1” и основным кон-
туром пропечатывается, чтобы исключить возмож-
ность недостаточного давления в момент печа-
ти основного объекта. После печати получен-
ные матрицы заливали раствором рибофлавина

1 Kонтурная обводка, печатается для того, чтобы подгото-
вить экструдер и добиться плавной экструзии филамента
перед печатью.

Рис. 1. Схематическое изображение напечатанного объекта и точки, в которых проводилась оценка толщины линий
и площади ниш (Т – точка, Н – ниша) в различных зонах объекта. 
Fig. 1. Schematic representation of the printed object and the points at which the thickness of the lines and the area of the niches
(T – point, N – niche) were estimated in different zones of the object.
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Рис. 2. Напечатанный объект, с помощью которого проводилась оценка толщины линий и площади ниш – вариант 5.3. 
Fig. 2. The printed object, which was used to estimate the thickness of the lines and the area of the niches – option 5.3.

с концентрацией 10 мг/мл в 0.1 М NaOH и подвер-
гали УФ облучению, инкубировали 1 сут в ФСБ,
после чего фотографировали (рис. 2). Изображения
анализировали с помощью программного обеспе-
чения ImageJ версии 1.8.0.

Оценка времени биодеградации
Для оценки времени биодеградации осуществ-

ляли печать скаффолдов размером 1 × 1 × 0.02 см.
Температура столика 0°С. После печати матрицы
заливали раствором рибофлавина с концентра-
цией 10 мг/мл в 0.1 М NaOH и подвергали УФ об-
лучению в течение 5 или 20 мин. Общее время ин-
кубации в растворе рибофлавина составило 30 мин.
Затем этот раствор сливали и трижды промывали
скаффолды раствором ФСБ, чтобы удалить остатки
рибофлавина. В качестве контрольной группы, ис-
пользовали скаффолды, инкубируемые 30 мин без
облучения в растворе 0.1М NaOH без рибофлавина.

Биодеградацию полученных скаффолдов ис-
следовали при их инкубации в растворах ФСБ и
коллагеназы с концентрацией 0.1 мг/мл (Gibco,
Termo Ficher, США). Степень деградации после
инкубации в ФСБ оценивали через 14 сут, в рас-
творе коллагеназы через 1, 3, 6 ч. После инкуба-
ции скаффолды высушивали в сушильном шкафу
при 37°С и взвешивали на аналитических весах
(Ohaus Adventurer Pro AV114C, США). Потерю ве-
са во всех группах рассчитывали относительно

контроля. Процент оставшейся массы скаффолда
между определeнными интервалами времени рас-
считывали по формуле (1).

(1)

где mn1 – масса скаффолда, высушенного через n1 ч
mn2 – масса скаффолда, высушенного через n2 ч.

Оценка биосовместимости

Для оценки биосовместимости осуществля-
ли печать скаффолдов из коллагена размером
1.2 × 3.6 × 0.052 см и форм PLA 1 × 1 × 0.7 см.
Формы из PLA представляли собой полые кубы без
верхнего и нижнего основания, которые вставляли
в скаффолд из коллагена, таким образом форми-
ровались три лунки, в каждую из которых высева-
ли МСК в количестве 1.2 × 104. Процесс печати
изображен на рис. 3. Скаффолды с клетками ин-
кубировали в питательной среде DMEM с содер-
жанием глюкозы 1 г/л (ПанЭко, Россия), содер-
жащей 10% эмбриональной телячьей сыворотки
(Biosera). Через 3 и 7 сут клетки снимали со скаф-
фолдов раствором трипсина-ЭДТА (“ПанЭко”), и
подчитывали количество клеток в камере Горяева.

= ×1
  ост.

2

% 100%,n
m

n

m
m
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Статистический анализ
Полученные данные обрабатывали при помо-

щи статистического программного обеспечения
R версии 3.4.1 со стандартными инструментами.
Сравнение проводили с применением дисперси-
онного анализа и критерия Тьюки. Различия счи-
тали статистически значимыми при p < 0.05. В
таблицах представляли средние значения показате-
лей и стандартную ошибку среднего значения. По-
грешность подсчета клеток в камере Горяева оце-
нивали в соответствии с распределением Пуассона.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Точность печати

Коллаген – наиболее широко используемый ма-
териал в 3D-биопечати. Однако скаффолды на его
основе обладают слабыми механическими свой-
ствами. Один из вариантов решения этой пробле-
мы – принудительная сшивка полимера. В этом
исследовании в качестве фотоинициатора для сши-
вания коллагена использовали рибофлавин. Облу-
чение проводили УФ с длиной волны 365 нм, что
соответствует одному из максимумов поглощения
хромофора рибофлавина [37]. Были протести-
рованы различные режимы (табл. 1) УФ-излу-
чения длительностью 5 мин, с температурой сто-

лика 0 и 37°С и вариантами инкубации в рибо-
флавине (до или после облучения).

По полученным предварительным данным,
представленным в табл. 2, наиболее близким к за-
данным значениям печати (ширина филамента –
0.5 мм, плошадь ниши – 4 мм2) оказалась группа
варианта 5. Скаффолды в этой группе имели наи-
меньшую толщину филаментов и наибольшую пло-
щадь ниш. Худшие результаты наблюдали в группах
вариантов 3 и 6, что может быть связано с долгим
пребыванием в растворах и чрезмерным набуха-
нием коллагена. Попарное сравнение групп с ис-
пользованием критерия Тьюки показало достовер-
ное отличие группы 5 от всех остальных, поэтому
она была дополнительно исследована при раз-
личных временах облучения (табл. 3).

В качестве контрольной группы, использовали
скаффолды, инкубируемые 35 мин без облучения
в растворе 0.1М NaOH без рибофлавина (табл. 3,
вариант 5.6). Было обнаружено, что для указан-
ного режима (табл. 1, вариант 5) добавление ри-
бофлавина обеспечивает реакцию фотосшивания,
при которой уменьшается толщина филаментов на
13–29% и увеличивается площадь ниши на 23–40%
по сравнению с образцами без рибофлавина и на
34–60% и 43–63% по сравнению с образцами с

Рис. 3. (а) Процесс печати коллагенового скаффолда, (b) процесс печати формы из PLA, (с) скаффолды из коллагена
после полимеризации, (d) скаффолды из коллагена после полимеризации со вставками PLA. 
Fig. 3. (a) Collagen scaffold printing process, (b) PLA form printing process, (c) post-polymerized collagen scaffolds, (d) post-
polymerized collagen scaffolds with PLA inserts.

а

b

c

d
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Таблица 1. Описание вариантов инкубации скаффолдов в растворах рибофлавина 
Table 1. Description of incubation options for scaffolds in riboflavin solution

Вариант/метод
Раствор рибофлавина t °C при печати, 

облучении 
и инкубации

время 
до облучения, мин.

время 
облучения, мин.

время 
после облучения, мин

1 30 5 – 0
2 – 5 30 0
3 30 5 30 0
4 30 5 – 37
5 – 5 30 37
6 30 5 30 37

Таблица 2. Значения площади ниш и толщины филаментов после инкубации скаффолдов в растворе рибофлавина 
Table 2. Values of niche area and filament thickness after incubation of scaffolds in riboflavin solution

Вариант/метод

Размеры, 
(% от заданного размера)

толщина филаментов (мм) ниши(мм2)

1 1.433 ± 0.046
(279)

1.139 ± 0.037
(29)

2 1.588 ± 0.005
(309)

0.946 ± 0.048
(24)

3 1.937 ± 0.053
(376)

0.908 ± 0.062
(23)

4 1.035 ± 0.054
(201)

1.083 ± 0.070
(27)

5 0.493 ± 0.059
(96)

2.499 ± 0.083
(63)

6 1.343 ± 0.059
(261)

0.355 ± 0.093
(9)

± XX S

Таблица 3. Описание вариантов инкубации скаффолдов в растворе рибофлавина при различных временах облучения 
Table 3. Description of incubation options for scaffolds in riboflavin solution with different irradiation times

Вариант/метод

Раствор рибофлавина

Раствор NaOH
t °C при печати, 

облучении 
и инкубации

время 
до облучения, мин.

время 
облучения, мин.

время 
после облучения, мин

5.1 0 0 35 – 37

5.2 0 5 30 – 37

5.3 0 10 25 – 37

5.4 0 15 20 – 37

5.5 0 20 15 – 37

5.6 – – – 35 37
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рибофлавином, но без облучения соответствен-
но (табл. 4).

Между группами со временем облучения 5, 10
и 15 мин не было достоверных отличий в значени-
ях площади ниш. Однако достоверное улучшение
в толщине филаментов было показано при облуче-
нии в течение 10 минут, где полученное значение
было наиболее близко к заданному (0.514 мм про-
тив 0.661 мм). Облучение в течение 20 мин приве-
ло к худшему результату как в оценке площади
ниш, так и толщины филаментов.

Время биодеградации

Известно, что коллаген подвержен фермен-
тативной деградации. Ранее Ibusuki и соавт. [34]
и Heo и соавт. [33] отмечали замедление деграда-
ции скаффолдов за счет реакции фотосшивания,
индуцированной рибофлавином. В нашей работе

для изучения деградации скаффолдов из коллаге-
на, модифицированных рибофлавином, в условиях
in vitro образцы инкубировали в ФСБ или растворе
коллагеназы с концентрацией 0.1 мг/мл. В каче-
стве контроля использовали группу коллагеновых
матриц без обработки рибофлавином.

Полученные данные подтвердили, что инкуба-
ция в ФСБ приводила к деградации скаффолда.
Наименьшая потеря его массы составила 10% че-
рез 14 сут при облучении образцов в течение 20 мин.
У образцов, которые облучали 5 мин, потеря мас-
сы составила 31%.

Инкубирование скаффолдов в растворе колла-
геназы создает условия более близкие к существу-
ющим в организме. Результаты этих экспериментов
аналогичны результатам, полученным при инкуба-
ции в ФСБ: добавление рибофлавина уменьшало
процент потери массы скаффолда. Однако, в от-
личие от инкубации в ФСБ увеличение времени

Таблица 4. Значения площади ниш и толщины филаментов с различным временем УФ облучения 
Table 4. Values of niche area and filament thickness with different UV irradiation time

Вариант/метод
Размеры, 

(% от заданного размера)

толщина филаментов (мм) ниши (мм2)

5.1 1.182 ± 0.035
(230)

1.342 ± 0.082
(34)

5.2 0.780 ± 0.041
(156)

1.913 ± 0.090
(48)

5.3 0.661 ± 0.044
(129)

2.194 ± 0.093
(55)

5.4 0.752 ± 0.045
(146)

2.108 ± 0.109
(53)

5.5 0.901 ± 0.044
(175)

1.554 ± 0.096
(55)

5.6 0.636 ± 0.046
(123)

2.183 ± 0.111
(39)

± XX S

Таблица 5. Изменение веса скаффолдов при различном времени инкубации в растворе коллагеназы 
Table 5. Change in the weight of scaffolds at different times of incubation in collagenase solution

Способ 
обработки

Вес скаффолда, 
(% относительно веса в контроле после печати)

% оставшейся 
массы скаффолдов

время инкубации, ч

0 1 3 6 1–3 3–6 1–6

Контроль 0.0045 ± 0.0005 0.0077 ± 0.0013
(169 ± 48)

0.0048 ± 0.0014
(106 ± 45)

0.0009 ± 0.0004
(20 ± 11)

62 ± 28.5 19 ± 14.0 11 ± 6.7

Рибофлавин,
+УФ 5 мин

0.0047 ± 0.0005
(104 ± 24)

0.0047 ± 0.0010
(104 ± 34)

0.0018 ± 0.0006
(39 ± 18)

100 ± 31.9 38 ± 20.7 38 ± 16.7

Рибофлавин,
+УФ 20 мин

0.0058 ± 0.0010
(128 ± 38)

0.0023 ± 0.0002
(52 ± 10)

0.0013 ± 0.0003
(28 ± 10)

40 ± 10.4 56 ± 17.8 22 ± 8.9

± XX S
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воздействия УФ-излучения до 20 мин не приво-
дило к меньшей деградации, а при облучении в
течение 5 мин в течение первых 3 часов массы
скаффолдов не изменялись (табл. 5). Таким обра-
зом, добавление рибофлавина приводит к сшива-
нию коллагена и увеличивает время его деграда-
ции на 40–50%.

Биосовместимость

Образование рибофлавином свободных ради-
калов при поглощении энергии УФ, которое и при-
водит к возникновению ковалентных связей в мо-
лекулах коллагена, может вызывать гибель клеток,
инкорпорированных в скаффолд или посеянных
на него до сшивки. Согласно литературным дан-
ным жизнеспособность фибробластов, инкорпо-
рированных в коллагеновые скаффолды, после ре-
акции фотосшивания рибофлавином, может досто-
верно снижаться [20, 38]. Таким образом, вопрос о
биосовместимости сшитого коллагена актуален.

В нашей работе клетки высевали на скаффолд
после воздействия на него УФ-излучения и отмыв-
ки от рибофлавина. На 3 сутки количество клеток
на скаффолде составляло более 50% от посеян-
ных, это связано с тем, что не все клетки к нему
прикрепились. К 7 суткам скорость пролиферации
прикрепившихся клеток увеличилась в 1.88 ± 0.57;
1.69 ± 0.48; 2.12 ± 0.61 раз в контроле, в группах с
облучением 5 и 20 мин соответственно (табл. 6).
Согласно представленным в таблице данным, ста-
тистически значимые различия между этими тре-
мя группами отсутствуют. Это означает, что ри-
бофлавин не оказывает негативного воздействия
на клетки, они прикрепляются к скаффолду и
способны к делению.

Таким образом, в результате проведенных ис-
следований установлено, что лучшее качество пе-
чати коллагеновых матриц наблюдается при ее осу-
ществлении на теплый (37°С) столик 3D-принтера.
Время УФ облучения после инкубации в растворе
рибофлавина достоверно не влияло на изменение
площади ниш, однако достоверное улучшение тол-

щины филаментов было получено при облучении
в течение 10 мин, и, следовательно, именно эта
длительность воздействия может обеспечить луч-
шую реакцию фотосшивания. При исследовании
биодеградации полученных скаффолдов установ-
лено, что увеличение времени воздействия УФ-
излучения не уменьшало деградацию скаффолда
в условиях, близких к условиям в организме. Ре-
зультаты проведенных исследований по цитосов-
местимости свидетельствуют о том, что МСК при
культивировании на поверхности скаффолда из
коллагена, полученного индуцированной рибо-
флавином реакцией фотосшивания не утратили
жизнеспособность и имели высокую скорость про-
лиферации. Таким образом, предложенная проце-
дура получения скаффолдов из коллагена высо-
кой концентрации (80 мг/мл), характеризующих-
ся замедленной деградацией и точностью печати
за счет использования рибофлавина в качестве
фотосенсибилизатора может быть использована в
тканевой инженерии.
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Abstract—The effect of riboflavin-induced collagen photocrosslinking on the scaffold printing accuracy,
namely on the area of formed niches and filament thickness, as well as on the degradation time and biocom-
patibility of scaffolds has been studied. The thickness of the filaments in the scaffolds with riboflavin was 13–
29% less and the niche area was 23–40% larger than in the control group without riboflavin. The riboflavin
addition reduced weight loss and increased the scaffold degradation time in the buffer solution and collage-
nase solution by 1.2–1.3 and 1.4–2.0 times, respectively, depending of the time of exposure to UV light. The
presence of an optimal illumination interval was established. Cultivation of mesenchymal stem cells on a ri-
boflavin-crosslinked scaffold for a week did not lead to a decrease in their viability and proliferation rate.

Keywords: tissue engineering, extrusion bioprinting, cytocompatibility, photopolymerizable hydrogel, type I
collagen, riboflavin, MSC
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