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Научно-исследовательский институт – Краевая клини-
ческая больница №1 – это центр высоких технологий юга 
России. Здесь сосредоточен полный спектр кардиотора-
кальной хирургии, активно развиваются вертебрология, 
комбустиология, генетика, аритмология, детская кардио-
хирургия, детская сосудистая хирургия, трансплантология. 
Каждая третья операция – высокотехнологичная. По мно-
гим направлениям клиника стабильно удерживает ведущие 
позиции в Российской Федерации.

Второй номер журнала в этом году стал политемати-
ческим, в нем отражены различные вопросы использова-
ния последних достижений в хирургии позвоночника, ко-
лопроктологии, сердечно-сосудистой хирургии, ортопедии. 
Издание содержит интересные клинические наблюдения в 
рентгенхирургии, неврологии, нейрохирургии.

С этого года в НИИ активно развивается трансляцион-
ная медицина. В области приоритетных направлений раз-
вития медицинской науки – регенеративная медицина и 
клеточные технологии, и, разумеется, внедрение инноваци-
онных технологий в лечение больных. Создана лаборато-
рия разработки и изучения новых технологий лечения за-
болеваний, основной задачей которой является перенос до-
стижений фундаментальных биомедицинских наук (физи-
ки, химии, биологии, прикладной математики и др.) в кли-
ническую практику. Конечной целью является помощь па-
циентам, при этом подход в оказании помощи должен быть 
персонализирован, с учетом индивидуальных особенно-
стей каждого больного. 

В ближайшее время на страницах журнала появятся раз-
личные научные фундаментальные исследования в области 
кардиологии, онкологии, неврологии, хирургии. Идет ак-
тивная разработка и регистрация новых биомедицинских 
клеточных продуктов для применения в комбустиологии, 
травматологии и других областях медицины.

Издание, которое находится в ваших руках, имеет пока 
небольшой стаж, но редколлегия стремится соответство-
вать современным требованиям, способствующим его по-
пуляризации в научном сообществе. Повышение качества 
публикаций, тесное сотрудничество о специалистами из 
России, обмен опытом с зарубежными исследователями, 
продвижение в научные базы цитирования – это основные 
критерии работы редакции.

Приглашаем вас к публикации на страницах журнала 
«Инновационная медицина Кубани»!
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Проблема восстановления кожного покрова после 
глубоких и обширных ожогов остается актуальной и 
на сегодняшний день, несмотря на совершенствова-
ние хирургических подходов к лечению пострадавших 
от ожогов [1]. В качестве временного покрытия ране-
вых поверхностей после проведения некрэктомии ис-
пользуют трупный аллотрансплантат, ксенотрансплан-
тат, синтетические материалы, представленные широ-
ким спектром в арсенале комбустиолога [2, 3]. Одна-
ко указанные методики не могут быть использованы 
для восстановления целостности кожных покровов и 
не исключают выполнения традиционного метода за-
крытия ран с помощью аутопластики расщепленным 
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щей аутопластикой перфорированным трансплантатом. Но при больших и глубоких ожогах возникает дефи-
цит кожных ресурсов, и тогда клеточные технологии могут оказаться востребованными. В настоящем обзо-
ре представлено развитие клеточных технологий, приведены исторические справки и освещены современные 
тенденции в лечении ожогов с помощью клеточной терапии. В Научно-исследовательском институте – Крае-
вая клиническая больница №1 им. проф. С.В. Очаповского проводится клиническое исследование по протоко-
лу применения аутологичных фибробластов в лечении ожоговой раны, описаны результаты применения кле-
точной терапии двум пациентам в комплексе с разными методами аутопластики.
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Severe burns are life-threatening condition both local and general inflammatory disease, frequently with serious 
complications, despite significant progress in healing.

The golden standard is a surgical incision of necrotising skin areas with further autoplasty with perforated graft. 
But in cases with large and deep burns we observe deficit of skin resources and cell techniques are demanded.

In the present article we discuss development of cell technologies modern tendencies in cell therapy treatment for 
burns. In Scientific Research Institution – Ochapovsky Regional Clinic #1 a clinical study on autologous fibroblasts 
application for burn wounds is being performed. We described results of cell therapy treatment with complex of 
various autoplasty methods performed in two patients.
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свободным кожным лоскутом. При глубоких и обшир-
ных ожогах может возникнуть дефицит ресурсов ауто-
кожи. В таких случаях становится возможным и оправ-
данным применение клеточной терапии [4, 5, 6].

Клеточная терапия – терапевтическое введение 
живых клеток, направленное на регенерацию тка-
ней, поддержку или восстановление функции (на-
пример, заживление ран) или модуляцию патофизи-
ологических процессов (например, воспалительная 
и иммунная реакция) [4]. С 2017г. в нашей стране 
введено понятие биомедицинского клеточного про-
дукта, предназначенного для проведения клеточной 
терапии [7]. 
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Развитие клеточных технологий началось еще в 
середине прошлого столетия. После того, как в 1907 –  
1910 гг., Росс Гренвилл Гаррисон – американский 
биолог, врач, эмбриолог описал метод культивирова-
ния живых клеток в лабораторных условиях, эти ме-
тоды получили значительное развитие в 40 – 50-х го-
дах 20-го века. Долгое время, до середины 70-х го-
дов прошлого века, фибробласты были единственны-
ми клетками, которые активно культивировали и ис-
пользовали в медицине, так как они сохраняют ди-
плоидный кариотип в процессе роста in vitro, частич-
но теряют поверхностные антигены гистосовмести-
мости [8], их можно культивировать продолжитель-
ное время [9].

В настоящее время накоплен опыт по получению 
и использованию разных типов клеток для закрытия 
кожных дефектов, таких как кератиноциты, фибро-
бласты, мезенхимальные стромальные клетки разно-
го происхождения [3]. Однако до сих пор получение 
полноценной тканеинженерной кожи, которая бы за-
менила аутопластику перфорированным кожным ло-
скутом, остается нерешенной задачей в отечествен-
ной комбустиологии. 

Одним из наиболее перспективных направлений 
клеточной терапии повреждений кожи является ис-
пользование культивированных фибробластов [9]. В 
отличие от клеток эпителия – кератиноцитов, куль-
тивирование дермальных фибробластов не требу-
ет специальных условий и имеет относительно не-
большую себестоимость. Использование культиви-
рованных in vitro фибробластов получило широкое 
распространение и признание как безопасный и эф-
фективный метод и представлены во многих обзо-
рах [1, 4, 9, 10, 11]. Известно, что культивирован-
ные фибробласты посредством синтеза компонен-
тов экстрацеллюлярного матрикса не только стиму-
лируют адгезию, пролиферацию и дифференциров-
ку кератиноцитов, но и оказывают непосредствен-
ное влияние на заживление ран, стимулируют рост 
сохранившихся очагов эпителия, а также способ-
ствуют лучшему приживлению аутодермального 
трансплантата [12].

Впервые в России использование дермаль-
ных фибробластов было предложено Д.С. Сарки-
совым и сотрудниками Института хирургии им. 
А.В.Вишневского РАМН, которые в 1993 году пред-
ставили оригинальный и эффективный способ лече-
ния ожоговых ран на основе применения культивиро-
ванных фибробластов [13].

Результаты отечественных ученых предопредели-
ли развитие клеточных технологий для лечения ожо-
говой раны [14, 15]. Фибробласты получают из био-
птата кожи путем механической дезагрегации или 
ферментативной обработки образцов кожи. Наи-
большее распространение получил ферментативный 

способ получения фибробластов растворами колла-
геназы в сочетании с или без трипсина. Культивиро-
вание клеток проводят в стандартных условиях до 
получения монослоя, после пассирования клеточной 
культуры их наращивают до необходимого количе-
ства. 

Наиболее перспективным для коррекции дефектов 
кожи представляется использование фибробластов в 
составе дермального эквивалента, когда клетки ис-
пользуются совместно с носителем [16].

Необходимость наличия носителя для культиви-
рованных клеток при трансплантации рассматривает-
ся и обсуждается на протяжении многих лет. Еще в 
1980-м году Cuono C. и его коллеги сообщили, что для 
хорошего приживления культивированных аутологич-
ных кератиноцитов необходимо наличие подложки в 
виде аллогенной дермы [17, 18]. Для того чтобы метод 
Cuono был эффективным требуется двухэтапная про-
цедура. На первом этапе используется кожный алло-
графт для временного закрытия раневого ложа. В те-
чение двух-трех недель культивируют аутологичные 
эпителиальные клетки из небольшого биоптата кожи. 
После этого аутологичные кератиноциты в комплек-
се с аллогенной дермой используют для окончатель-
ного закрытия раневой поверхности. Этот двухсту-
пенчатый, составной метод (аллотрансплантат / куль-
тивированные клетки) трансплантации получил рас-
пространение и успешно применялся во многих цен-
трах в конце 1990-х г. К основным недостаткам пред-
ложенного метода относят следующее: во-первых, ал-
лотрансплантаты кожи не могут быть легкодоступ-
ны; во-вторых, если трупная кожа отторгнется раньше 
времени получения культуры аутологичных кератино-
цитов, то невозможно будет их использовать вместе с 
аллогенной дермой (на основе метода Cuono) для по-
следующей трансплантации [19].

Дальнейшее развитие науки в области биологии и 
инженерии привело к созданию множества кожных 
эквивалентов на различных носителях, некоторые из 
них стали доступны на коммерческом рынке. Многие 
из этих продуктов находятся на стадиях доклиниче-
ских и клинических исследований [20, 21]. 

Условно представленные эквиваленты кожи мож-
но разделить на дермальные, эпидермальные и сме-
шанного типа, в зависимости от типа клеток, которые 
в этих продуктах используются [22].

В эпидермальных эквивалентах в качества кле-
точного компонента тканеинженерной конструкции 
используются кератиноциты. Дермальные эквива-
ленты содержат, как правило, аллогенные фибробла-
сты, полные кожные эквиваленты представлены все-
ми типами клеток, как кератиноцитами, так и фи-
бробластами. 

Все коммерческие кожные эквиваленты можно 
разделить на ацеллюлярные и клеточные продукты. 

Трансляционная медицина
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Ацеллюлярные эквиваленты кожи не содержат клет-
ки, а состоят из различных полимерных соединений 
[11]. В определенной степени они имитируют основ-
ные свойства экстрацеллюлярного матрикса в коже 
человека путем предоставления некоторой формы це-
лостности и упругости. Однако эти продукты в боль-
шинстве случаев не имеют эпителиального слоя и их 
использование необходимо сочетать с транспланта-
цией кожного аутотрансплантата, как правило, в два 
этапа [11]. 

Наиболее востребованы ацеллюлярные графты из 
искусственных биологических материалов, напри-
мер, такие как Integra и MatriDerm. Графты, изготов-
ленные из естественных биологических материалов 
(таких как AlloDerm и Permacol), как правило, пред-
ставляют собой децеллюляризированную кожу че-
ловека или животных (свиньи). Такие графты обла-
дают преимуществами, так как обладают естествен-
ной кожной проницаемостью для регенерации и ва-
скуляризации, а также поддерживают адгезию, рост и 
функции многих типов клеток [23, 24].

Поэтому вполне закономерными стали попытки 
использования комбинации носителей и культур кле-
ток. Первое такое совместное применение было еще 
показано в 1984 году, когда Gallico G. с соавторами 
описали применение аллографтов с последующим 
нанесением культуры эпителиальных кератиноцитов 
одному пациенту с 97% площадью ожогов [25]. Од-
нако выяснилась проблема приживления кератиноци-
тов в ране в отсутствии фибробластов и высокая сто-
имость этих продуктов, что лимитировало их исполь-
зование [26, 27]. 

В настоящее время наиболее актуальным является 
разработка дермо-эпидермальных эквивалентов, со-
держащих клетки как эпидермиса, так и дермы [22]. 
Из коммерческих продуктов представлены кожные 
эквиваленты, содержащие Apligraf (в состав входят 
кератиноциты и фибробласты), Dermagraft (фибро-
бласты), OrCel (фибробласты, кератиноциты) и др. 
Все они имеют высокую стоимость и недоступны на 
нашем рынке. 

Следует отметить перспективность разработки ау-
тологичных композитных эквивалентов, состоящих 
из коллагена и гликозаминогликановой подложки, ко-
торые содержат аутокератиноциты и фибробласты 
[28, 29]. Совсем недавно группа немецких ученых со-
общила о создании тканеинженерного аутографта на 
основе MatriDerm, засеянного аутологичными фибро-
бластами и кератиноцитами, который, по сути, соот-
ветствует собственной коже человека. [30, 31]. Одна-
ко проблема использования аутологичных техноло-
гий состоит в том, что требуется время на культиви-
рование клеток и получение готового графта для им-
плантации, которого может не быть у пациентов с об-
ширным ожогом [11]. 

Несмотря на известность и давность использова-
ния клеточных технологий в лечении кожных ран, на 
сегодняшний день применение клеточных продуктов 
на основе фибробластов и/или кератиноцитов не яв-
ляется рутинным и имеет весьма важные ограниче-
ния. Причин тому несколько, одна из которых свя-
зана с длительным отсутствием регламентирующих 
документов в Российской Федерации. Помимо это-
го, эффективность клеточной терапии в большинстве 
работ подтверждена только косвенным путем, а по-
лученные данные на лабораторных животных пол-
ностью экстраполировать на человека невозможно, 
что, вероятно, также способствует ограничению ис-
пользования клеточных технологий [32]. Насторо-
женность клиницистов, ограниченность публичной 
информации способствует формированию у практи-
кующих врачей либо негативного отношения, либо 
чрезмерно активного. В любом случае, научные до-
стижения в области клеточных технологий продол-
жают развиваться, а поиск способов их применения 
представляет значительный интерес и повысит каче-
ство оказания медицинской помощи пострадавшим 
от ожогов.

В Научно-исследовательском институте – Краевая 
клиническая больница №1 им. проф. С.В. Очаповско-
го проводится клиническое исследование по протоко-
лу применения аутологичных фибробластов в лече-
нии ожоговой раны. Представлены два клинических 
случая применения клеточной терапии в комплексе с 
разными методами аутопластиками. 

Клинические примеры
Пациент О., 50 лет, поступил в реанимацион-

ное отделение ожогового центра с диагнозом: Тер-
мический ожог (пламенем) лица, туловища, конечно-
стей 31% II – III степени. Тяжелая термоингаляцион-
ная травма. Ожоговая болезнь в стадии острой токсе-
мии. Заболевание осложнилось тяжелым волнообраз-
ным ожоговым сепсисом, двусторонней полисегмен-
тарной пневмонией.

Из анамнеза заболевания известно, что ожог был 
получен пламенем. Пациент был переведен из цен-
тральной районной больницы в ожоговый центр в 
виду тяжести состояния и для проведения специали-
зированного лечения. Больному были проведены опе-
рации, включающие поэтапные некрэктомии, ампу-
тации правой верхней конечности на уровне средней 
трети правого плеча, левой кисти на уровне пястных 
костей (рис. 1). 

Учитывая, что у пациента имелся ожог тяже-
лой степени с поражением верхних конечностей и  
туловища, ожоговая болезнь, тяжелое состояние, 
что требовало подключение его к аппарату искус-
ственной вентиляции легких через трахеостому, па-
циент был включен в протокол клинического иссле- 
дования. 
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Для получения культуры аутологичных фибробла-
стов в первый операционный день был выполнен за-
бор кожного аутотрансплантата электродерматомом 
ДЭ-60 на правом бедре, толщиной 0,3 мм, площа-
дью 20 см2. Процедура забора проводилась в стериль-
ных условиях под общим наркозом. На донорское ме-
сто после забора была наложена асептическая повяз-
ка. Кожный трансплантат транспортировали в сте-
рильной пробирке с транспортной средой в лабора-
торию для последующего выделения и культивирова-
ния клеток. 

Через 26 дней культивирования была получена 
культура аутологичных фибробластов, засеянная на 
полимерный носитель. Были проведены исследова-
ния, подтверждающие качество культуры, которые 
включали в себя: определение количества клеток, 
морфологический анализ, бактериологический кон-
троль, кариотипирование, иммунофенотипирование. 
В день операции культура аутофибробластов на под-
ложке была подготовлена и транспортирована в опе-
рационную для проведения аутопластики.

Под наркозом электродерматомом ДЭ-60 на обо-
их бедрах был выполнен забор кожных аутотран-

Рис 2. Подготовка конечности к забору трансплантата.

Рис. 4. Перфорирование кожи.

Рис. 3 Забор кожи дерматомом.

сплантатов толщиной 0,3 мм, площадью 1200 см2 
(рис 2, 3). 

На ранах был удален фибринозно-некротический 
налет и гипергрануляции на ранах культи правого 
плеча. После гемостаза кожные трансплантаты про-
перфорированы 1:4, раскроены по контуру ран культи 

Рис. 1. Пациент до проведения лечения. А – Вид раны спереди,  Б – вид раны сбоку.

Трансляционная медицина
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Через 4 дня при проведении плановой смены по-
вязок было выявлено формирование эпителиальной 
ткани в месте проведения аутопластики. Далее про-
водились аутопластики других участков. Состояние 
пациента улучшалось, и на четвертый месяц стаци-
онарного лечения он был выписан по месту житель-
ства (рис. 9, 10).

Рис. 5. Подготовка раны. Рис. 6. Аутопластика перфорированным трансплантатом.

правого плеча (2% п.т.) и туловища (13% п.т.), и уло-
жены на раневые поверхности на площади 15% п.т. 
В ячейки кожных трансплантатов произведена транс-
плантация культивированных аутофибробластов на 
подложке. Сверху были наложены повязка Брано-
линд и раны прикрыты асептическими повязками  
(рис. 5 – 8).

Рис. 7. Наложение фибробластов на носителе на рану. Рис. 8. Конечный вид раны.

Рис. 9. Вид раны через 4 дня. Рис. 10. Адаптация трансплантата и ячеечная эпители-
зация на 6 день после операции.
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Рис. 11. Перфорированный трансплантат.

Пациент, Б., 66 лет, был госпитализирован в ожо-
говое отделение с диагнозом: Термический ожог (пла-
менем) туловища, наружных половых органов, ниж-
них конечностей 12% II – III степени. Ожоговая бо-
лезнь в стадии острой токсемии.

Из анамнеза было известно, что пациент полу-
чил ожоги пламенем от загоревшейся синтетической 
одежды от искры циркулярной пилы. За медицинской 
помощью обратился спустя сутки в связи с усилени-
ем болевого синдрома.

При поступлении из районной больницы на вто-
рой день после травмы имелся глубокий ожог с фор-
мированием струпа. В этот день в условиях операци-
онной электродерматомом ДЭ-60 с передней поверх-
ности правого плеча был взят свободный кожный рас-
щеплённый аутотрансплантат и отправлен в лабора-
торию для получения культуры дермальных фибро-
бластов.

Больному проводилось интенсивное общее и мест-
ное лечение, включающее некрэктомию и подготов-
ку ран к аутопластике. Через 27 дней после травмы 
при формировании грануляционной ткани на бёдрах 
больной взят в операционную. Полученная культура 
аутологичных фибробластов была подготовлена и ре-
суспендирована в физиологичном растворе.

Под общим наркозом после стандартной обра-
ботки операционного поля электродерматомом с 
задней поверхности левого бедра взят расщеплён-
ный аутотрансплантат. Трансплантат проперфори-
рован по МЕЕК технологии с коэффицентом 1:3 
(рис. 11). 

Аутотрансплантат был нанесен и распределен 
на пробковый носитель в виде квадрата 5х5 см, за-
тем рассечен на перфораторе кожи с пневматическим 
приводом. На аутодермотрансплантат наносили фи-
броклей в виде спрея, после чего его перемещали с 
пробковых носителей на ткань входящую в комплект, 
удаляли пробковый носитель и заканчивали растяже-
нием ткани. Затем ткань со стороны перфорационных 
кусочков, сами кусочки с дермальной стороны и рану 
орошали суспензией аутофибробластов (рис. 12, 13), 
после чего производили аутопластику (рис. 14). За-
канчивали операцию наложением асептической по-

Рис. 13. Орошение раны суспензией клеток. Рис. 14. Аутопластика.

Рис. 12. Орошение трансплантата суспензией клеток.

Трансляционная медицина
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вязки. Через 3 дня после операции наблюдалось нача-
ло эпителизации, на 7-й день от операции была отме-
чена полная эпителизация (рис. 15).

Представленные клинические случаи показали эф-
фективность использования аутологичных фибробла-
стов в лечении ожоговой раны.

Способы лечения, включающие комбинацию ау-
тодермопластики с аутологичными фибробластами 
позволили создать условия быстрого приживления 
и эпителизацию перфорированных аутотрансплан-
татов.

Заключение
На основании данных современной литературы 

считаем совершенно оправданным возобновиший-
ся интерес к применению культивированных клеток 
в сочетании с перфорированной кожей. Полученные 
нами результаты, в целом, имеют много положитель-
ных эффектов: 1) хорошая адгезия клеток, даже на 
сложном раневом ложе; 2) сокращение времени эпи-
телизации; 3) отсутствие риска передачи гемотранс-
миссивных инфекций; 4) хорошие функциональные и 
эстетические результаты. 

Популяция культивированных фибробластов соз-
дает то неуловимое микроокружение, которое обеспе-
чивает необходимые молекулярные и клеточные сиг-
налы для иммуномодулирующего эффекта и регене-
рации ткани [9].

Подводя итог выше сказанного, можно заключить, 
что не существует единого метода лечения ожоговых 
ран, который можно рекомендовать всем пациентам и 
клиникам. Но, безусловно, необходим особый подход 
для лечения тяжелых ожогов, что делает все эти тех-
нологии персонализированными. Если критерием ка-
чества жизни пациентов рассматривать уменьшение 
рубцов и контрактур, то применение культивирован-
ных клеток является основной частью дермальных 
эквивалентов. 

Для того, чтобы технология могла обеспечить 
необходимый объем производства функционально-
го дермального эквивалента по разумной цене, не-
обходимо создание банков аллофибробластов, как  
местных, так и региональных, чтобы полностью 
удовлетворять потребности медицинского центра, 
который занимается лечением тяжелых ожогов, что 
особенно неоценимо в случае массовых пораже- 
ний [11].
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