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включая иммунные патологии. Однако в  литературе 
имелись сообщения о  нежелательном влиянии МСК 
на  свертываемость крови, что побудило нас исследо-
вать прокоагулянтные свойства МСК человека, выде-
ленные из  послеродовой пуповины. Мы  выявили силь-
ные прокоагулянтные эффекты МСК на кровь человека 
и плазму, свободную от тромбоцитов, с использованием 
ротационной тромбоэластометрии и  тромбодинамиче-
ских тестов. Подобное потенцирование свертывания 
было продемонстрировано для внеклеточных вези-
кул (ВВ), полученных из  кондиционированной среды 
от МСК. Чтобы предложить подходы, позволяющие из-
бежать нежелательных эффектов в клинике, мы изучи-
ли влияние гепарина на  прокоагуляционные свойства 
МСК. Исследования in  vitro показали, что МСК сохра-
няли прокоагулянтную активность в  отношении крови 
у  детей, получающих терапевтическую дозу нефрак-
ционированного гепарина. Анализ механизмов, ответ-
ственных за прокоагулянтный эффект МСК/ВВ, выявил 
присутствие тканевого фактора и  других белков, уча-
ствующих в связанных с коагуляцией путях. Кроме того, 
мы  обнаружили, что некоторые МСК и  ВВ  были поло-
жительными на аннексин V, что подразумевает присут-
ствие фосфатидилсерина на  их  поверхностях, который 
может запускать прокоагулянтные пути. Таким образом, 
мы выявили прокоагулянтную активность МСК/ВВ, свя-
занную с присутствием фосфатидилсерина и тканевого 
фактора. В этой связи необходимо дальнейшее деталь-
ное изучение молекулярных механизмов опосредован-
ной МСК коагуляции для предотвращения нежелатель-
ных побочных эффектов терапии МСК.
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Актуальность. Раневые инфекции, несмотря на боль-
шое количество разработок и  применения новых мате-
риалов в лечении повреждений мягких тканей, остаются 
довольно распространёнными осложнениями раноза-
живления. Одним из перспективных подходов к улучше-
нию результатов лечения ран является создание средств, 
ускоряющих эпителизацию дефекта, при этом обла-
дающих антисептической активностью и  свойствами 
биосовместимости.

Целью нашей работы являлось: оценить эффектив-
ность децеллюляризованных коллаген-ламининовых ма-
триц, содержащих гидрогель на  основе полигуанидина, 
при репарации моделированных лоскутных ран крыс.

Материалы и  методы. При сочетании методик экс-
трагирования коллагена из  сухожилий хвостов крыс, 
получения коллагеновых подложек, культивирования ке-
ратиноцитов линии HaCaT на коллагеновой матрице с по-
следующим децеллюлированием создан композитный 
материал, содержащий коллаген I  типа и  ламинин. Для 
модификации полученной тканеинженерной конструкции 
предлагается гидрогель основе полигексаметиленгуани-
дин гидрохлорида, полученный путём сшивания конце-
вых аминогрупп полимера формальдегидом.

Исследования по  ранозаживлению выполнены 
на  крысах-самцах линии Wistar. На  модели раневого 
дефекта, полученные путем иссечения кожно-фасциаль-
ного лоскута с  предотвращением раневой контракции 
с  помощью фиксации края раны шовным материалом, 
накладывали аппликации полимерного композитного 
материала и закрывали перевязочным материалом.

Результаты. С  помощью гистологических методов 
через 21 день на участках повреждения отмечены сфор-
мированные эпителиальные пласты, на  уровне дермы 
молодые незрелые коллагеновые волокна, расположен-
ные упорядоченно, плотно, преимущественно парал-
лельными рядами. Полученные патоморфологические 
данные по  восстановлению целостности кожного по-
крова позволяют рассматривать коллаген-ламининовый 
матрикс в сочетании с полигуанидином перспективным 
ранозаживляющим материалом.

Выводы.
1.  Получен модифицированный биодеградируемый 

композитный материал, обладающий выраженным сти-
мулирующим влиянием на заживление ран и антисепти-
ческим свойствами.

2.  Показано восстановление целостности кожного 
покрова и  снижение воспалительного процесса в  ране, 
благодаря применению созданной репаративной ткане-
инженерной композиции на  основе децеллюляризован-
ной коллаген-ламининовой подложки, модифицирован-
ной полигуанидином.

Исследования выполнены при поддержке Фонда со-
действия инновациям по программе «У.М.Н.И.К».
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Создание модели остеопороза в  эксперименте 
на  крупных животных продиктовано необходимостью 
прогнозирования течения и возможных исходов различ-
ных патологических состояний организма на фоне сопут-
ствующего остеопороза.

Цель исследования: разработать способ созда-
ния экспериментальной модели остеопороза, позволя-
ющей исключить летальность подопытных субъектов, 
получив при этом полноценную и  необратимую модель 
остеопороза с большим объемом тканей, доступных для 
исследования.

Материалы и  методы. Исследование проведено 
на 10 трехлетних овцах Северо-Кавказской породы.

В основной группе (6 животных) под общим наркозом 
(Zoletil 50) выполняли двухстороннюю овариоэктомию, 
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затем начиная со второго дня после операции в течение 
3 месяцев проводили внутримышечные инъекции декса-
метазона по 12 мг на 1 кг массы животного по 6 инъек-
ций в неделю.

В  контрольной группе (4  животных) под общим нар-
козом (Zoletil 50) выполняли одностороннюю овари-
оэктомию, затем через 3  дня производили инъекции 
гидрокортизона: 1, 14 день 0,1 мл (мг); 2, 3, 12, 13 дни — 
0,2 мл (мг); 4–11 дни 0,3 мл (мг).

Экспериментальную модель считали окончательно 
сформированной при плотности костной ткани нижней 
челюсти ниже 750 ЕД по шкале Хаунсфилда.

Результаты и обсуждение. В основной группе через 
3  месяца плотность костной ткани челюстных костей 
по шкале Хаунсфилда составила 725 ЕД, а в контроль-
ной группе плотность костной ткани челюстных костей 
по шкале Хаунсфилда составила 925 ЕД.

Проведена серия опытов с  целью изучения воз-
можности активизации репаративного остеогенеза 
челюстных костей овец в  искусственно созданном де-
фекте при использовании остеопластических мате-
риалов на  основе аллогенной кости, пористого титана 
и β-трикальцийфосфата. При этом в группе овец (n=12) 
предварительно сформирован экспериментальный 
остеопороз по  разработанному способу. На  предвари-
тельной фазе эксперимента удалось добиться значи-
мого снижения минеральной плотности костной ткани 
у всех животных (ниже 750 ЕД по шкале Хаунсфилда). 
В результате эксперимента летальных исходов в после-
операционном периоде на фоне терапии глюкокортико-
идом не отмечено, все животные могут быть использо-
ваны в исследованиях повторно.

Заключение. В результате проведенного исследова-
ния получена экспериментальная модель остеопороза, 
наиболее пригодная для исследований в области опера-
тивной хирургии, клеточных технологий, челюстно-лице-
вой хирургии, травматологии, стоматологии, а также для 
изучения особенностей действия фармакологических 
препаратов в условиях остеопороза.
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Одной из  важнейших проблем регенеративной ме-
дицины является разработка терапии тяжелых повреж-
дений кожи с  осложненным рельефом раневой поверх-
ности. Для восполнения утраченной ткани могут быть 
использованы 2D-эквиваленты кожи, представленные 
на мировом рынке. Данные эквиваленты имеют вид пло-
скостной повязки, что не  позволяет заполнить раневой 
дефект полностью.

Для эффективной заместительной терапии тяжелых 
повреждений кожи был разработан 3D-эквивалент на ос-
нове биоразлагаемого скаффолда с покрытием из сред-
немолекулярных пептидов и  живых клеток, имеющий 
форму геля, что позволяет заполнить раневой дефект 
любой сложности.

Для создания кожного эквивалента использовали 
культуры ММСК и фибробластов, выделенных у пациен-
тов, после подписания ими добровольного информиро-
ванного согласия.

ММСК выделяли ферментативным способом из  жи-
ровой ткани, полученной в  результате липоаспирации 
в  области нижней горизонтальной складки передней 
брюшной стенки. Выделение клеточной культуры фи-
бробластов осуществлялось из  кожного лоскута. Все 
культуры, задействованные в эксперименте, прошли ис-
пытания по исследованию генетической и инфекционной 
безопасности. Клеточные культуры инкубировали в стан-
дартных условиях.

При достижении необходимой клеточной массы 
(в зависимости от площади поражения), после контроля 
на контаминацию и стабильность генома клетки осажда-
ли на биоразлагаемый скаффолд (микросферы, диаметр 
150–200  мкм). Скаффолд имеет в  своем составе уни-
кальный полимерный центр и покрытие из оригинальных 
среднемолекулярных пептидов.

Разрабатываемый 3D-эквивалент кожи был испытан 
на  10  пациентах с  нейротрофическими язвами нижних 
конечностей. По  результатам проведенных испытаний, 
биоэквивалент обеспечивает уменьшение площади 
кожного дефекта от  80  до  100% в  среднем в  течение 
5–6 недель у 95% пациентов. Двухгодичное наблюдение 
пациентов после терапии продемонстрировало устойчи-
вость достигаемого эффекта — только у двух пациентов 
было зарегистрировано повторное язвообразование 
на  соседних от  ранее репарированных участках кожи. 
Полученные результаты демонстрируют наибольшую эф-
фективность по  сравнению с  2D-эквивалентом Apligraf 
(Organogenesis, США), эффективность которого по дан-
ным FDA составляет от 56 до 80% к 12 неделе терапии.
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Трансплантация органов и  тканей является широко 
востребованным методом лечения различных заболе-
ваний человека. Главным условием успешной пересад-
ки тканей является индукция у  реципиента иммуноло-
гической толерантности к  аллогенным тканям донора. 
Ключевым звеном иммунной системы, обеспечиваю-
щим иммунологическую толерантность, являются ре-
гуляторные дендритные клетки (Regulatory dendritic 
cells — DCregs). В отличие от зрелых дендритных клеток, 
инициирующих иммунный ответ, DCreg клетки через 


