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Êëåòî÷íàÿ çàìåñòèòåëüíàÿ òåðàïèÿ — îäíî èç ïðèîðèòåòíûõ íàïðàâëåíèé ñîâðåìåííîé ìåäèöèíû, öåëü êîòîðîãî

ñîñòîèò â âîññòàíîâëåíèè ñòðóêòóðû è ôóíêöèé ïîâðåæäåííûõ òêàíåé ïóòåì òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê, âûðàùåííûõ â

óñëîâèÿõ in vitro. Â ñòàòüå îòðàæåíû îáîáùåííûå äàííûå èññëåäîâàíèé ïî ïðàêòè÷åñêîìó ïðèìåíåíèþ äèïëîèäíûõ

êëåòî÷íûõ ëèíèé (àëëîãåííûõ ôèáðîáëàñòîâ) â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ ìåäèöèíû â ðàìêàõ

ïðèìåíåíèÿ íîâûõ ìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé. Îïèñàíû ïðåèìóùåñòâà ïðèìåíåíèÿ ôèáðîáëàñòîâ è ñïîñîáû ââåäå-

íèÿ êëåòî÷íîé êóëüòóðû â îðãàíèçì ÷åëîâåêà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèìåíåíèå ìåäèöèíñêèõ ñðåäñòâ, ñîäåðæàùèõ

æèçíåñïîñîáíûå êëåòêè ÷åëîâåêà — áèîìåäèöèíñêèõ êëåòî÷íûõ ïðîäóêòîâ, ðåãóëèðóåòñÿ 180-ÔÇ îò 23.06.2016 ã.

«Î áèîìåäèöèíñêèõ êëåòî÷íûõ ïðîäóêòàõ». Êëåòî÷íûå êóëüòóðû, âõîäÿùèå â ñîñòàâ ÁÌÊÏ, äîëæíû ïðåäñòàâëÿòü

ñîáîé ìîðôîëîãè÷åñêè îäíîðîäíóþ ïîïóëÿöèþ êëåòîê îïðåäåëåííîãî òêàíåâîãî ïðîèñõîæäåíèÿ ñ îãðàíè÷åííûì

ñðîêîì æèçíè, ñòàáèëüíûì êàðèîòèïîì (íå ìåíåå 75 % êëåòîê äîëæíû èìåòü äâîéíîé íàáîð õðîìîñîì), áûòü îíêî-

ãåííî áåçîïàñíûìè, ñâîáîäíûìè îò ïðèñóòñòâèÿ ïîñòîðîííèõ àãåíòîâ, èìåòü íèçêóþ ýêñïðåññèþ àíòèãåíîâ ãèñòî-

ñîâìåñòèìîñòè. Â ñîîòâåòñòâèå ñ 180-ÔÇ, âñå õàðàêòåðèñòèêè êëåòî÷íîé ëèíèè, âõîäÿùåé â ñîñòàâ ÁÌÊÏ, ïîäòâåð-

æäàþùèå êà÷åñòâî, äîëæíû áûòü îòðàæåíû â ñïåöèôèêàöèè íà ÁÌÊÏ. Äî ïðèíÿòèÿ 180-ÔÇ íåîáõîäèìûì óñëîâèåì

ïðè èñïîëüçîâàíèè êëåòî÷íûõ êóëüòóð â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ÿâëÿëîñü íàëè÷èå ïàñïîðòà. Òåðàïåâòè÷åñêèé ïî-

òåíöèàë ôèáðîáëàñòîâ, ñâÿçàííûé ñ îïòèìèçàöèåé òå÷åíèÿ ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññîâ, ïîâûøåíèåì ðåãåíåðàòèâíûõ

è àäàïòèâíûõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà, à òàêæå íàêîïëåííûé îïûò èõ êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ â ðàìêàõ ìåäè-

öèíñêèõ òåõíîëîãèé, îáóñëàâëèâàåò èíòåðåñ ê ðàçðàáîòêå ÁÌÊÏ íà îñíîâå ôèáðîáëàñòîâ è èõ ïðèìåíåíèþ â çàìåñ-

òèòåëüíîé òåðàïèè. Îäíàêî, ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â ñîñòàâå ÁÌÊÏ ñîãëàñíî 180-ÔÇ íå ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí

«áèîëîãè÷åñêèé ìàòåðèàë, ïîëó÷åííûé ïóòåì ïðåðûâàíèÿ ïðîöåññà ðàçâèòèÿ ýìáðèîíà èëè ïëîäà ÷åëîâåêà èëè íà-

ðóøåíèÿ òàêîãî ïðîöåññà».
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òèêà, äèàãíîñòèêà, ëå÷åíèå 2017; 17(4): 197–206.

Ýôôåêòèâíîå âîññòàíîâëåíèå ñòðóêòóðû è ôóíêöèé ïîâðå-

æäåííûõ îðãàíîâ è òêàíåé — îäíà èç àêòóàëüíûõ ïðîáëåì

ñîâðåìåííîé çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè. Ïåðñïåêòèâíûì

íàïðàâëåíèåì ðåøåíèÿ ýòîé ïðîáëåìû ÿâëÿåòñÿ èñïîëü-

çîâàíèå áèîìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé. Îäíèìè èç ñîâðå-

ìåííûõ òåíäåíöèé ðàçâèòèÿ êëåòî÷íîé çàìåñòèòåëüíîé

òåðàïèè ÿâëÿþòñÿ èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè äëèòåëüíî

êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê â ñèñòåìå in vitro. Èñòî÷íèêîì êëå-

òî÷íûõ êóëüòóð ìîãóò áûòü ýìáðèîíû è òêàíè âçðîñëûõ

æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà. Îá àêòóàëüíîñòè ïðèìåíåíèÿ êëå-

òî÷íûõ êóëüòóð ÷åëîâåêà â òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëÿõ ñâèäå-

òåëüñòâóåò è ïðèíÿòèå íîâîãî 180-ÔÇ îò 23.06.2016 ã.

«Î áèîìåäèöèíñêèõ êëåòî÷íûõ ïðîäóêòàõ». Îäíàêî, ñëå-

äóåò îòìåòèòü, ÷òî â ñîñòàâå ÁÌÊÏ, ñîãëàñíî 180-ÔÇ, íå

ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí êñåíîãåííûé áèîëîãè÷åñêèé ìà-

òåðèàë è «áèîëîãè÷åñêèé ìàòåðèàë, ïîëó÷åííûé ïóòåì

ïðåðûâàíèÿ ïðîöåññà ðàçâèòèÿ ýìáðèîíà èëè ïëîäà ÷åëî-

âåêà èëè íàðóøåíèÿ òàêîãî ïðîöåññà».

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ àíàëèç îïûòà è
ïåðñïåêòèâ èñïîëüçîâàíèÿ äèïëîèäíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé
â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè, à òàêæå ðàññìîòðåíèå âîïðî-
ñîâ, êàñàþùèõñÿ òðåáîâàíèé è ìåòîäîâ, ïîäòâåðæäàþùèõ
êà÷åñòâî êëåòî÷íûõ ëèíèé, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ áèîìåäè-
öèíñêèõ êëåòî÷íûõ ïðîäóêòîâ.

Èçó÷åíèå ôèáðîáëàñòîâ

Âïåðâûå âîçìîæíîñòü âûðàùèâàíèÿ êëåòîê êîæè, â ÷àñò-

íîñòè, êåðàòèíîöèòîâ in vitro áûëà ïîêàçàíà â èññëåäîâà-

íèÿõ P. B. Medawar [1, 2]. Áîëüøîé âêëàä â ðàçðàáîòêó ìå-

òîäîâ êóëüòèâèðîâàíèÿ êëåòîê âíåñëè îòå÷åñòâåííûå ó÷å-

íûå À. À. Ìàêñèìîâ, À. Â. Ðóìÿíöåâ, À. Ä. Òèìîôååâñêèé,

Í. Ã. Õëîïèí, Ã. Ê. Õðóùîâ [3–7]. Øèðîêîìó ðàñïðîñòðàíå-

íèþ ìåòîäîâ êëåòî÷íûõ êóëüòóð ñïîñîáñòâîâàëî ïîëó÷å-

íèå ëèíèé êëåòîê èç åäèíè÷íûõ ôèáðîáëàñòîâ, ðàñòóùèõ

íà ñòåêëå in vitro íåîïðåäåëåííî äîëãîå âðåìÿ, è ðàçðà-

áîòêà ïèòàòåëüíûõ ñðåä äëÿ èõ êóëüòèâèðîâàíèÿ [8–10].

Êóëüòèâèðîâàíèå êëåòîê in vitro — ýòî âûðàùèâàíèå

îòäåëüíûõ êëåòîê â îïòèìàëüíûõ äëÿ äàííîãî òèïà óñëî-

âèÿõ (òåìïåðàòóðû, ñîñòàâà ãàçîâîé ñðåäû, ñîîòíîøåíèÿ

ïèòàòåëüíûõ âåùåñòâ è ñòèìóëÿòîðîâ ðîñòà). Äëèòåëü-

íîñòü ïàññèðîâàíèÿ è èíòåíñèâíîñòü ðîñòà êëåòîê â êóëü-

òóðå çàâèñÿò îò âîçðàñòà îðãàíèçìà, îò êîòîðîãî ïîëó÷åíà

êëåòî÷íàÿ ëèíèÿ. Ýìáðèîíàëüíûå òêàíè ëåãêî ïåðåâèâà-

þòñÿ in vitro, äàâàÿ õîðîøèé ïðèðîñò áèîìàññû, â òî âðåìÿ

êàê ïîëó÷åíèå ëèíèé êëåòîê îò âçðîñëûõ îðãàíèçìîâ òðå-

áóåò çíà÷èòåëüíûõ óñèëèé [1–3, 11]. Íåêîòîðûå òèïû êëå-

òîê íîðìàëüíûõ òêàíåé äîñòàòî÷íî ëåãêî ðàçìíîæàþòñÿ

in vitro, â îñíîâíîì ýòî ìèîáëàñòû, êëåòêè ýíäîòåëèÿ è
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ôèáðîáëàñòû. Ôèáðîáëàñòû — îñíîâíûå êëåòêè ñîåäèíè-

òåëüíîé òêàíè, èìåþùèå ìåçåíõèìàëüíîå ïðîèñõîæäåíèå

è îêðóãëóþ, óäëèíåííóþ èëè âåðåòåíîîáðàçíóþ ôîðìó ñ

îòðîñòêàìè è ïëîñêèì îâàëüíûì ÿäðîì [12, 13].
Â 1961 ã. L. Hayflick è P. S. Moorhead ïðåäñòàâèëè äàí-

íûå î òîì, ÷òî äàæå â èäåàëüíûõ óñëîâèÿõ êóëüòèâèðîâà-
íèÿ ôèáðîáëàñòû ýìáðèîíà ÷åëîâåêà ñïîñîáíû äåëèòüñÿ
òîëüêî îãðàíè÷åííîå ÷èñëî ðàç (50±10). Áûëî óñòàíîâëå-
íî, ÷òî ïðè ïåðåñåâàõ â óñëîâèÿõ in vitro êëåòêè ïðîõîäÿò
øåñòü ìîðôîëîãè÷åñêè ðàçëè÷íûõ ñòàäèé: ëàã-ôàçó, ôàçó
óñêîðåííîãî ðîñòà, ëîãàðèôìè÷åñêóþ ôàçó ðîñòà, ôàçó çà-
ìåäëåííîãî ðîñòà, ñòàöèîíàðíóþ ôàçó, ôàçó ãèáåëè êëå-
òîê, ïîñëå ÷åãî èõ ñïîñîáíîñòü ê ïðîëèôåðàöèè èñ÷åðïû-
âàåòñÿ. Ïîñëåäíÿÿ ôàçà æèçíè êëåòîê â êóëüòóðå áûëà îï-
ðåäåëåíà êàê êëåòî÷íîå ñòàðåíèå, à ñàì ôåíîìåí ïîëó÷èë
íàçâàíèå «ëèìèò Õåéôëèêà» (ïî èìåíè àâòîðà). Èñêëþ÷å-
íèå ñîñòàâëÿþò îïóõîëåâûå êëåòêè, ñïîñîáíûå ê íåîãðà-
íè÷åííîìó ðîñòó [14].

Òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò ôèáðîáëàñòîâ

Ñîõðàíåíèå äèïëîèäíîãî êàðèîòèïà ôèáðîáëàñòîâ ÷åëî-
âåêà ïðè êóëüòèâèðîâàíèè â óñëîâèÿõ in vitro, îãðàíè÷åí-
íàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, íèçêàÿ ýêñïðåññèÿ àíòè-
ãåíîâ ãèñòîñîâìåñòèìîñòè, îòñóòñòâèå îíêîãåííûõ è òóìî-
ðîãåííûõ ïîòåíöèé ïîçâîëèëî èñïîëüçîâàòü èõ äëÿ
òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëåé. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ôèáðîáëàñòû
ïðè íàíåñåíèè íà ïîâðåæäåííûå ó÷àñòêè êîæè îêàçûâàþò
íåïîñðåäñòâåííîå âëèÿíèå íà çàæèâëåíèå è ýïèòåëèçà-
öèþ ðàí [15, 16].

Äëÿ ïðàêòè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ êëåòêè ïîäðàçäåëÿþò
íà àóòîëîãè÷íûå (ñîáñòâåííûå êëåòêè îðãàíèçìà) è àëëî-
ãåííûå (êëåòêè, ïîëó÷àåìûå èç îðãàíèçìà äðóãèõ ëþäåé).
Àóòîëîãè÷íûå êëåòêè ïîëó÷àþò èç òêàíåé êîíêðåòíîãî ÷å-
ëîâåêà è åìó æå çàòåì òðàíñïëàíòèðóþò, â òî âðåìÿ êàê àë-
ëîãåííûå êëåòêè ïîëó÷àþò ó ñîâìåñòèìîãî äîíîðà è çàòåì
ââîäÿò ðåöèïèåíòó. Àóòîëîãè÷íûå êëåòêè íå ïîäâåðãàþò-
ñÿ ðåàêöèè îòòîðæåíèÿ òðàíñïëàíòàòà è íå îïàñíû ïî
ñðàâíåíèþ ñ àëëîãåííûìè â ñâÿçè ñ âåðîÿòíûì ïåðåíîñîì
ïîñëåäíèìè êîíòàìèíèðóþùèõ àãåíòîâ. Ýòî äåëàåò âîç-
ìîæíûì ïðèìåíåíèå òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê áåç ïðèìå-

íåíèÿ èììóíîñóïðåññîðíîé òåðàïèè [17]. Ñðàâíåíèå
ïðåèìóùåñòâ è íåäîñòàòêîâ ïðèìåíåíèÿ àóòîëîãè÷íûõ è
àëëîãåííûõ ôèáðîáëàñòîâ ïðèâåäåíî â òàáëèöå 1.

Íåñìîòðÿ íà ðÿä îãðàíè÷åíèé èñïîëüçîâàíèÿ àëëî-
ãåííûõ êëåòîê, â ÑØÀ è äðóãèõ ñòðàíàõ ìèðà, âêëþ÷àÿ
Ðîññèþ, ïðîâîäÿòñÿ ìàñøòàáíûå íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ,
ïðè ýòîì îáúåì èñïîëüçîâàíèÿ àëëîãåííûõ êëåòîê ïðåâà-
ëèðóåò íàä àóòîëîãè÷íûìè [18].

Èñïîëüçîâàíèå ôèáðîáëàñòîâ â êà÷åñòâå ëå÷åáíîãî
ïðåïàðàòà îáóñëîâëåíî èõ ñïîñîáíîñòüþ óñêîðÿòü ìåõà-
íèçìû ðåãåíåðàöèè è ïðîëèôåðàöèè çà ñ÷åò âûðàáàòû-
âàåìûõ èìè ñëåäóþùèõ ôàêòîðîâ:

– îñíîâíîé ôàêòîð ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ (�-FGF) âëèÿ-
åò íà ðîñò âñåõ òèïîâ êëåòîê â ðàíå, ñòèìóëèðóåò ïðîäóê-
öèþ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà (êîëëàãåí, ýëàñòèí, ôèáðî-
íåêòèí);

– �-òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà (�-TGF) ñòèìó-
ëèðóåò õåìîòàêñèñ ôèáðîáëàñòîâ è âûðàáîòêó íîâûõ âîëî-
êîí êîëëàãåíà, ýëàñòèíà è ôèáðîíåêòèíà;

– ýïèäåðìàëüíûé ôàêòîð ðîñòà (EGF) óñêîðÿåò çà-
æèâëåíèå è ýïèòåëèçàöèþ ðàí;

– ôàêòîð ðîñòà êåðàòèíîöèòîâ (KGF) óñêîðÿåò ïðîëè-
ôåðàöèþ è ýïèòåëèçàöèþ ðàí;

– �-òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà (�-TGF) àêòèâ-
íî âëèÿåò íà àíãèîãåíåç [13].

Â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå â çàâèñèìîñòè îò ïîðàæåíèÿ
èñïîëüçóþòñÿ ðàçëè÷íûå ñïîñîáû ââåäåíèÿ êëåòî÷íîé
êóëüòóðû â îðãàíèçì ÷åëîâåêà: àïïëèêàöèîííûé, âíóòðè-
ìûøå÷íûé, âíóòðèñîñóäèñòûé è âíóòðèîðãàííûé. Ðÿäîì
àâòîðîâ ïðè ëå÷åíèè ðàíåâûõ äåôåêòîâ êîæíîãî ïîêðîâà
ïðåäëîæåíî ïðèìåíåíèå êóëüòóðû àëëîôèáðîáëàñòîâ ïðè
ïîìîùè àýðîçîëüíîãî íàíåñåíèÿ [19–21].

Òðàíñïëàíòàöèÿ êëåòî÷íûõ ïðîäóêòîâ îñóùåñòâëÿåò-
ñÿ ñ ïîìîùüþ íàòèâíûõ êëåòîê èëè èñïîëüçóþòñÿ íîñèòå-
ëè åñòåñòâåííîãî è èñêóññòâåííîãî ïðîèñõîæäåíèÿ. Ê êà-
÷åñòâó íîñèòåëåé ïðåäúÿâëÿåòñÿ ðÿä òðåáîâàíèé: íåòîê-
ñè÷íîñòü, áèîäåãðàäèðóåìîñòü, ìåõàíè÷åñêàÿ ïðî÷íîñòü,
à òàêæå ñïîñîáíîñòü âûðàùåííûõ êëåòîê ê ïðîëèôåðàöèè
è äèôôåðåíöèðîâêå íà èõ ïîâåðõíîñòè. Ðÿä èññëåäîâàòå-
ëåé ñ÷èòàþò íåîáõîäèìûì èñïîëüçîâàíèå ñèíòåòè÷åñêèõ
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Å. Ì. Ïåòðó÷óê, Í. Â. Øàëóíîâà, Þ. Â. Îëåôèð è äð.

Òàáëèöà 1. Ïðåèìóùåñòâà è íåäîñòàòêè èñïîëüçîâàíèÿ àóòîëîãè÷íûõ è àëëîãåííûõ ôèáðîáëàñòîâ

Êóëüòóðà êëåòîê Ïðåèìóùåñòâà Íåäîñòàòêè

Àóòîëîãè÷íûå

ôèáðîáëàñòû

� ïðè ïðèìåíåíèè íàáëþäàåòñÿ äëèòåëüíûé êëèíè÷åñêèé ýôôåêò;

� èñêëþ÷åí ðèñê çàðàæåíèÿ ïàöèåíòà èíôåêöèîííûìè àãåíòàìè

(ÂÈ×, ãåïàòèò B è äð.);

� èñêëþ÷åí ðèñê ðàçâèòèÿ àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé;

� íå âîçíèêàåò òðóäíîñòåé ñ ïîèñêîì ïîäõîäÿùèõ äîíîðîâ;

� íå ïîäâåðãàþòñÿ ðåàêöèè îòòîðæåíèÿ òðàíñïëàíòàòà;

� äëÿ ïîëó÷åíèÿ êëåòîê áèîïñèþ êîæè ìîæíî ïðîâîäèòü íåîäíî-

êðàòíî

� äëÿ ïîëó÷åíèÿ äîñòàòî÷íîãî êîëè÷åñòâà

êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà íåîáõîäèìî 3–6 íå-

äåëü

Àëëîãåííûå

ôèáðîáëàñòû

� ïðè ïðèìåíåíèè îáåñïå÷èâàåòñÿ áûñòðàÿ ýïèòåëèçàöèÿ ðàíåâîé

ïîâåðõíîñòè è ñâîåâðåìåííîå âîññòàíîâëåíèå öåëîñòíîñòè êîæ-

íîãî ïîêðîâà;

� äëÿ âûðàùèâàíèÿ êëåòîê íåîáõîäèìî 3–4 ñóò;

� êëåòêè ìîãóò áûòü ïðåäâàðèòåëüíî íàðàáîòàíû è çàìîðîæåíû â

áîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ è äîñòóïíû ïðàêòè÷åñêè äëÿ íåìåäëåííî-

ãî ïðèìåíåíèÿ;

� âîçìîæíîñòü ñîçäàíèÿ áàíêîâ îõàðàêòåðèçîâàííûõ êëåòîê;

� íåâûñîêàÿ ñòîèìîñòü

� ïåðåñàäêà àëëîêëåòîê ìîæåò ïðèâåñòè ê

ñåíñèáèëèçàöèè îðãàíèçìà ÷óæåðîäíûìè

àíòèãåíàìè;

� íåëüçÿ ãàðàíòèðîâàòü îòñóòñòâèå ó äîíîðà

òÿæåëûõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé;

� æèçíåííûé ñðîê àëëîãåííûõ ôèáðîáëàñòîâ

â òðàíñïëàíòàòå îãðàíè÷åí



íîñèòåëåé, äðóãèå àâòîðû ïðåäëàãàþò èñïîëüçîâàòü áèî-
ëîãè÷åñêèå íîñèòåëè [22–24].

Îïûò êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ ôèáðîáëàñòîâ
â Ðîññèè

Â Ðîññèè áèîòåõíîëîãèÿ êëåòî÷íûõ êóëüòóð ïîëó÷èëà ðàç-
âèòèå â ðÿäå ó÷ðåæäåíèé çäðàâîîõðàíåíèÿ è íàó÷íî-èñ-
ñëåäîâàòåëüñêèõ èíñòèòóòàõ: Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåí-
íîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå íàóêè Èíñòèòóò öèòîëîãèè
Ðîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê, «Âîåííî-ìåäèöèíñêàÿ àêàäå-
ìèÿ èìåíè Ñ. Ì. Êèðîâà» Ìèíèñòåðñòâà îáîðîíû Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè, ÔÃÁÓ «Èíñòèòóò õèðóðãèè èì. À. Â. Âèø-
íåâñêîãî» Ìèíçäðàâà Ðîññèè, Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåí-
íîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå Ðîññèéñêèé êàðäèîëîãè÷å-
ñêèé íàó÷íî-ïðîèçâîäñòâåííûé êîìïëåêñ Ìèíèñòåðñòâà
çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ôåäåðàëüíîå
ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå «Ôåäåðàëüíûé
íàó÷íûé öåíòð òðàíñïëàíòîëîãèè è èñêóññòâåííûõ îðãà-
íîâ èìåíè àêàäåìèêà Â. È. Øóìàêîâà» Ìèíèñòåðñòâà
çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ãîñóäàðñòâåí-
íîå àâòîíîìíîå ó÷ðåæäåíèå çäðàâîîõðàíåíèÿ Ñâåðäëîâ-
ñêîé îáëàñòè «Öåíòð ñïåöèàëèçèðîâàííûõ âèäîâ ìåäè-
öèíñêîé ïîìîùè «Èíñòèòóò ìåäèöèíñêèõ êëåòî÷íûõ òåõ-
íîëîãèé» è äð.

Â 1983 ã. â Èíñòèòóòå õèðóðãèè èì. À. Â. Âèøíåâñêîãî
âïåðâûå â ìèðîâîé ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå áûëà îðãàíè-
çîâàíà ëàáîðàòîðèÿ ïî êóëüòèâèðîâàíèþ êëåòîê ÷åëîâåêà
â ïðèêëàäíûõ öåëÿõ. Â ëàáîðàòîðèè áûë ðàçðàáîòàí è
âíåäðåí â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ìåòîä ëå÷åíèÿ îáøèð-
íûõ îæîãîâûõ ðàí, îñíîâàííûé íà èñïîëüçîâàíèè êóëüòó-
ðû àëëîãåííûõ ôèáðîáëàñòîâ; èñïîëüçîâàëèñü ìåòîäû
ëå÷åíèÿ îáøèðíûõ òåðìè÷åñêèõ îæîãîâ êîæíûõ ïîêðî-
âîâ, ïðè êîòîðûõ îòìå÷àëàñü íåäîñòàòî÷íîñòü äîíîðñêèõ
ó÷àñòêîâ êîæè äëÿ àóòîäåðìîïëàñòèêè.

Â 1989 ã. Â. Ï. Òóìàíîâ ñ ñîàâòîðàìè ñîîáùèëè î ïðè-
ìåíåíèè êóëüòèâèðîâàííûõ àëëîôèáðîáëàñòîâ â ëå÷åíèè
äëèòåëüíî íåçàæèâàþùèõ äîíîðñêèõ ðàí [17]. Ïðåäïî-
ñûëêîé ýòîìó ñòàëè ïðåäøåñòâîâàâøèå ôóíäàìåíòàëüíûå
èññëåäîâàíèÿ, ïîêàçàâøèå êëþ÷åâóþ ðîëü ôèáðîáëàñòîâ
â ðåãåíåðàòèâíûõ ïðîöåññàõ. Ïðåèìóùåñòâàìè ìåòîäà ÿâ-
ëÿëèñü íåáîëüøèå ñðîêè êóëüòèâèðîâàíèÿ àëëîôèáðîá-
ëàñòîâ (3 ñóòîê), õîðîøåå ïðèæèâëåíèå òðàíñïëàíòàòîâ
(â ñðåäíåì 97 %), âîçìîæíîñòü ñîçäàíèÿ áàíêîâ êëåòîê,
îòíîñèòåëüíî íåáîëüøàÿ ñåáåñòîèìîñòü. B îòå÷åñòâåííûõ
è çàðóáåæíûõ èçäàíèÿõ áûëè îïóáëèêîâàíû îáîáùåííûå
äàííûå áîëüøîãî êîëè÷åñòâà êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
ïî èñïîëüçîâàíèþ êóëüòóðû ôèáðîáëàñòîâ ÷åëîâåêà ó ïà-
öèåíòîâ ñ îáøèðíûìè îæîãàìè. Ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå áåç-
óñïåøíîãî ïðèìåíåíèÿ ïðàêòè÷åñêè âñåõ òðàäèöèîííûõ
ìåòîäîâ òåðàïèè äëèòåëüíî íåçàæèâàþùèõ äîíîðñêèõ
ðàí ïðîäîëæèòåëüíîñòü ëå÷åíèÿ êîòîðûõ ñîñòàâëÿåò
â ñðåäíåì 50–60 ñóòîê, òðàíñïëàíòàöèÿ êóëüòèâèðîâàííûõ
àëëîôèáðîáëàñòîâ ïðèâîäèëà ê ýïèòåëèçàöèè óæå ÷åðåç
6–8 ñóòîê. Êðîìå òîãî, ïîÿâëåíèå äîïîëíèòåëüíîé äîíîð-
ñêîé ðàíåâîé ïîâåðõíîñòè, ñóùåñòâóþùåé äî 12–14 ñóòîê
è áîëåå íà ôîíå òÿæåëîãî ñîñòîÿíèÿ áîëüíîãî ñ îáøèðíû-
ìè îæîãàìè, íå ìîæåò íå îòðàçèòüñÿ íà òå÷åíèè îæîãîâîé
áîëåçíè â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå [25–28].

Êóëüòóðà ôèáðîáëàñòîâ, âûðàùåííàÿ íà áèîñîâìåñ-
òèìîé ëàâñàíîâîé ïëåíêå ñî ñêâîçíûìè ïîðàìè Ôîëè-
äåðì (ÎÎÎ «Ôîëèóì», Ðîññèÿ), ïðèìåíÿëàñü â êîìïëåêñ-
íîì ëå÷åíèè òðîôè÷åñêèõ ÿçâ, îáóñëîâëåííûõ âàðèêîçíîé
áîëåçíüþ è ïîñòòðîìáîôëåáèòè÷åñêèì ñèíäðîìîì. Ñðîêè
ýïèòåëèçàöèè ñîñòàâèëè â ñðåäíåì 1,5 íåäåëè äëÿ âàðè-

êîçíûõ è 3,2 íåäåëè äëÿ ïîñòòðîìáîôëåáèòè÷åñêèõ ÿçâ,
â òî âðåìÿ êàê â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ïðè èñïîëüçîâàíèè
õèðóðãè÷åñêèõ è êîíñåðâàòèâíûõ ìåòîäîâ çàæèâëåíèå ÿçâ
íàáëþäàëîñü ó 82 % ïàöèåíòîâ â òå÷åíèå 3,6–3,9 ìåñÿöåâ.
Ñîîáùàëîñü î çíà÷èòåëüíîì ñîêðàùåíèè ó áîëüíûõ ñðî-
êîâ çàæèâëåíèÿ òðîôè÷åñêèõ ÿçâ ïîñëå êîìïëåêñíîãî
ïðèìåíåíèÿ ðàäèî÷àñòîòíîé íåêðýêòîìèè è èìïëàíòàöèè
àëëîôèáðîáëàñòîâ [29–31].

Îäíîé èç íàèáîëåå àêòóàëüíûõ ïðîáëåì â îòîðèíîëà-
ðèíãîëîãèè îñòàåòñÿ ëå÷åíèå îñòðûõ è õðîíè÷åñêèõ ðàí,
âîññòàíîâëåíèå ñëóõà ïðè òðàâìàòè÷åñêîì ðàçðûâå áàðà-
áàííîé ïåðåïîíêè. Ðàçðàáîòàí è àïðîáèðîâàí â êëèíè÷å-
ñêîé îòîðèíîëàðèíãîëîãèè ñïîñîá òðàíñïëàíòàöèè êóëü-
òèâèðîâàííûõ àëëîôèáðîáëàñòîâ ÷åëîâåêà, ïîçâîëÿþ-
ùèé çàêðûâàòü ïîâðåæäåííóþ ïåðôîðàöèþ áàðàáàííîé
ïåðåïîíêè. Ñóòü ñïîñîáà ïðèìåíåíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â ñëå-
äóþùåì: ïîñëå äåýïèòåëèçàöèè íà êðàÿ ïåðôîðàöèè ïî-
ìåùàåòñÿ êóñî÷åê ïðîçðà÷íîé ïîëèìåðíîé ïëåíêè ñîîò-
âåòñòâóþùåãî ðàçìåðà ñ íàíåñåííîé íà íåå êóëüòóðîé
àëëîôèáðîáëàñòîâ ÷åëîâåêà, âî âðåìÿ îïåðàöèè âîññòà-
íàâëèâàåòñÿ ñëóõ è â òå÷åíèå ïîñëåäóþùèõ 12–14 ñóòîê
ïðîèñõîäèò àêòèâíàÿ ðåãåíåðàöèÿ áàðàáàííîé ïåðåïîíêè
áåç ðóáöîâûõ äåôîðìàöèé. Â ðåçóëüòàòå ëå÷åíèÿ àëëî-
ôèáðîáëàñòàìè ïðåäîòâðàùàåòñÿ ïîâòîðíîå èíôèöèðî-
âàíèå áàðàáàííîé ïîëîñòè. Êðîìå òîãî, ìåòîä ïðîñò â
ïðèìåíåíèè, ìàëîòðàâìàòè÷åí è ýôôåêòèâåí â 92 %
ñëó÷àåâ [32, 33].

Ëå÷åíèå áîëüíûõ ñ ðåöèäèâèðóþùèìè è ïåðñèñòè-
ðóþùèìè ýðîçèÿìè ðîãîâèöû, â òîì ÷èñëå ïîñëåîæîãîâû-
ìè, ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé â îôòàëüìîëîãèè.
Ïðåäëîæåí ñïîñîá ëå÷åíèÿ ýðîçèè ðîãîâèöû, îñíîâàííûé
íà ïðèìåíåíèè ìíîãîñëîéíîãî ïëàñòà àëëîãåííûõ ýïèòå-
ëèàëüíûõ êëåòîê, âûðàùåííûõ íà âíóòðåííåé ïîâåðõíî-
ñòè êîíòàêòíîé ëèíçû, èñïîëüçóåìîé ñ îäíîé ñòîðîíû â
êà÷åñòâå ìàòðèöû è íîñèòåëÿ êëåòîê, à ñ äðóãîé — â êà÷å-
ñòâå ñïîñîáà ôèêñàöèè òðàíñïëàíòàòà [34]. Áûë ïðåäëî-
æåí îðèãèíàëüíûé ìåòîä ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêîãî ïàðîäîí-
òèòà ïðè èñïîëüçîâàíèè êóëüòèâèðîâàííûõ ôèáðîáëàñòîâ
÷åëîâåêà íà ïëîäíîé òâåðäîé ìîçãîâîé îáîëî÷êå (ÒÌÎ).
Íà îñíîâàíèè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ äàííûõ
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ïðèìåíåíèè ÒÌÎ ñ àëëîôèáðîáëà-
ñòàìè äëÿ ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêîãî ïàðîäîíòèòà ñðåäíåé è
òÿæåëîé ñòåïåíè ïðîöåññû ðåãåíåðàöèè êîñòíûõ òêàíåé è
ïàðîäîíòà ïðîèñõîäÿò áîëåå èíòåíñèâíî, ÷åì ïðè èì-
ïëàíòàöèè ñèíòåòè÷åñêèõ ìàòåðèàëîâ. Ïðåèìóùåñòâî
äàííîãî ñïîñîáà ëå÷åíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â òîì, ÷òî â ðàíå-
âîì ëîæå ïðè èìïëàíòàöèè ÒÌÎ è àëëîôèáðîáëàñòîâ íå
ïðîèñõîäèò áèîäåãðàäàöèè ïëîäíîãî ìàòåðèàëà è êóëü-
òèâèðîâàííûõ àëëîôèáðîáëàñòîâ, à èìïëàíòàò âñòðàèâà-
åòñÿ â êîñòíûé äåôåêò è òðàíñôîðìèðóåòñÿ â äàëüíåé-
øåì â ãðóáîâîëîêíèñòóþ êîñòíóþ òêàíü àëüâåîëÿðíûõ
îòðîñòêîâ [35–37].

Îïóáëèêîâàíû ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäîâàíèÿ î âîç-
ìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ ôåòàëüíûõ ôèáðîáëàñòîâ äëÿ âîñ-
ñòàíîâèòåëüíîé òåðàïèè â êîñìåòîëîãèè. Êàê è âî âñåõ îð-
ãàíàõ è òêàíÿõ ÷åëîâå÷åñêîãî îðãàíèçìà, â êîæå ïðîèñõî-
äÿò âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ â òå÷åíèå æèçíè. Îäíîé èç
îñíîâíûõ ïðè÷èí ñòàðåíèÿ êîæè ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå ïðî-
ëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè ôèáðîáëàñòîâ, îñîáåííî áûñò-
ðî óòðà÷èâàåòñÿ ñïîñîáíîñòü ê ñèíòåçó ìåæêëåòî÷íîãî âå-
ùåñòâà. Ïîýòîìó â ñòàðåþùåé êîæå óìåíüøàþòñÿ ñîäåð-
æàíèå âëàãè, òîëùèíà äåðìû, ñíèæàåòñÿ åå òóðãîð,
óïðóãîñòü è ýëàñòè÷íîñòü. Êîæà èñòîí÷àåòñÿ, ðàñòÿãèâàåò-
ñÿ, ïîÿâëÿþòñÿ ñîñóäèñòûå çâåçäî÷êè, ïèãìåíòíûå ïÿòíà,
ìîðùèíû è ñêëàäêè. ×åðåç 6 ìåñÿöåâ ïîñëå èíòðàäåð-

Êóëüòóðû êëåòîê â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè
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ìàëüíîãî ââåäåíèÿ àóòîëîãè÷íûõ ôèáðîáëàñòîâ ïîâûøà-
åòñÿ òîëùèíà è óïðóãîñòü êîæè, óëó÷øàåòñÿ åå òåêñòóðà,
óìåíüøàåòñÿ êîëè÷åñòâî è ãëóáèíà ìîðùèí. Â ìèêðî-
ñòðóêòóðå äåðìû óñèëèâàåòñÿ àêòèâíîñòü êðîâîòîêà,
óâåëè÷èâàåòñÿ îáúåì è ãèäðàòàöèÿ ìåæêëåòî÷íîãî ìàò-
ðèêñà, ïðîèñõîäèò ñòèìóëÿöèÿ âûðàáîòêè ñîáñòâåííîãî
êîëëàãåíà [38–40].

Â 60-õ ãîäàõ ïðîøëîãî âåêà èç êîæíî-ìûøå÷íîé òêà-
íè è ëåãêîãî ýìáðèîíà ÷åëîâåêà áûëè ïîëó÷åíû äèïëîèä-
íûå êëåòî÷íûå ëèíèè (èëè äèïëîèäíûå ôèáðîáëàñòû ÷å-
ëîâåêà) (ÄÊË). Ñ ðàçâèòèåì òåõíîëîãèé ïîëó÷åíèÿ ÄÊË
ñòàëî âîçìîæíûì ñîçäàíèå áàíêîâ è ñîõðàíåíèå êëåòîê
ïðè íèçêèõ òåìïåðàòóðàõ â çàìîðîæåííîì ñîñòîÿíèè â òå-
÷åíèå ìíîãèõ äåñÿòèëåòèé, îïèñàíèå èõ õàðàêòåðèñòèê,
ïðîâåäåíèå âñåñòîðîííèõ èñïûòàíèé ðàçìîðîæåííûõ
êëåòîê ïåðåä èõ èñïîëüçîâàíèåì íà îòñóòñòâèå ïîñòîðîí-
íèõ àãåíòîâ, îíêîãåííîãî è òóìîðîãåííîãî ïîòåíöèàëîâ.

Òðåáîâàíèÿ ê êà÷åñòâó êëåòî÷íûõ ëèíèé,
ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ïðèìåíåíèÿ ó ÷åëîâåêà

Äèïëîèäíûå êëåòêè ÷åëîâåêà ïðîäîëæàþò èñïîëüçîâàòü-
ñÿ ìíîãèìè ïðîèçâîäèòåëÿìè â êà÷åñòâå ñóáñòðàòîâ äëÿ
ïðîèçâîäñòâà âàêöèí, áåçîïàñíîñòü è ýôôåêòèâíîñòü êî-
òîðûõ ïîäòâåðæäàåòñÿ äàííûìè ìíîãîëåòíèõ èññëåäîâà-
íèé [41–43].

Êëåòî÷íûå êóëüòóðû, ïðèìåíÿåìûå äëÿ òåðàïèè ëþ-
äåé ñ ðàçëè÷íîé ïàòîëîãèåé, îòëè÷àþòñÿ îò êëåòî÷íûõ ëè-
íèé, èñïîëüçóåìûõ â êà÷åñòâå ñóáñòðàòîâ äëÿ ïðèãîòîâëå-
íèÿ èììóíîáèîëîãè÷åñêèõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ
(ÈËÏ) ïî ñîñòàâó è ïðåäïîëàãàåìîìó ìåõàíèçìó äåéñòâèÿ.
Êëåòî÷íûå êóëüòóðû äëÿ ëå÷åíèÿ ëþäåé äîëæíû ïðåä-
ñòàâëÿòü ñîáîé ìîðôîëîãè÷åñêè îäíîðîäíóþ ïîïóëÿöèþ
êëåòîê îïðåäåëåííîãî òêàíåâîãî ïðîèñõîæäåíèÿ ñ îãðà-
íè÷åííûì ñðîêîì æèçíè, ñòàáèëüíûì êàðèîòèïîì (íå ìå-
íåå 75 % êëåòîê äîëæíû èìåòü äâîéíîé íàáîð õðîìîñîì),
áûòü îíêîãåííî áåçîïàñíûìè, ñâîáîäíûìè îò ïðèñóòñòâèÿ
ïîñòîðîííèõ àãåíòîâ, èìåòü íèçêóþ ýêñïðåññèþ àíòèãåíîâ
ãèñòîñîâìåñòèìîñòè.

Áîëüøîå çíà÷åíèå ïðè èçó÷åíèè ñòàáèëüíîñòè êëå-
òî÷íûõ ëèíèé èìååò ïîääåðæàíèå íåîáõîäèìîãî óðîâíÿ è
îñîáåííîñòåé äèôôåðåíöèðîâêè, èçìåíåíèÿ êàðèîòèïà
êëåòîê (õàðàêòåðèñòèêà ÷èñëà, ðàçìåðîâ, ñòðóêòóðû õðî-
ìîñîì â ïðîöåññå ïàññèðîâàíèÿ). Äëÿ ïðèìåíåíèÿ ÄÊË
íåîáõîäèìî èçó÷åíèå æèçíåñïîñîáíîñòè ëèíèè, âðåìåíè
ñòàíîâëåíèÿ, àêòèâíîãî ðîñòà è äåãðàäàöèè. Â êà÷åñòâå
áîëåå äîñòóïíîãî ìåòîäà âèäîâîé èäåíòèôèêàöèè êëå-
òî÷íûõ êóëüòóð è âûÿâëåíèÿ âîçìîæíîé êîíòàìèíàöèè
êëåòêàìè èíîãî âèäîâîãî ïðîèñõîæäåíèÿ ïðèìåíÿþò
ìåòîä ìóëüòèïëåêñíîé ÏÖÐ ñ âèäîñïåöèôè÷åñêèìè ïðàé-
ìåðàìè.

Èñõîäíûå ÄÊË äîëæíû áûòü ïîëó÷åíû èç îôèöèàëü-
íûõ êîëëåêöèé, îõàðàêòåðèçîâàíû â ñîîòâåòñòâèè ñ íà-
öèîíàëüíûìè è ìåæäóíàðîäíûìè òðåáîâàíèÿìè è ðàçðå-
øåíû ê ïðèìåíåíèþ äëÿ ïðîèçâîäñòâà ïðåïàðàòîâ, ââî-
äèìûõ ëþäÿì â óñòàíîâëåííîì ïîðÿäêå [44–46]. Â ñâÿçè ñ
îñîáåííîñòÿìè ïðåïàðàòà, èñòî÷íèêîì ïîëó÷åíèÿ ñòå-
ðèëüíûõ êëåòîê, íåáîëüøèì îáúåìîì ñåðèé, êîðîòêèì
ñðîêîì ãîäíîñòè, îñîáåííîñòÿìè õðàíåíèÿ íåîáõîäèìî
ïðîâîäèòü äåòàëüíîå èçó÷åíèå ìåòîäîâ åãî àòòåñòàöèè.
Òðåáîâàíèÿ ê êà÷åñòâó ïðåïàðàòà äîëæíû îõâàòûâàòü âñå
ñòàäèè æèçíåííîãî öèêëà êëåòî÷íîé ëèíèè è ïðåäñòàâ-
ëÿòü ñîáîé êîìïëåêñíóþ ñèñòåìó åå îöåíêè, íà÷èíàÿ ñ äî-
íîðà, âðåìåíè, ìåòîäà è ñïîñîáà ïîëó÷åíèÿ. Ñëåäóåò îöå-

íèâàòü êàê ïðîèçâîäñòâåííûé ïðîöåññ, òàê è îáåñïå÷åíèå
ñòàáèëüíîñòè õàðàêòåðèñòèê [47].

Â. Ï. Òóìàíîâ ñ ñîàâòîðàìè â îáçîðå ïî ðàçðàáîòêå è
ïðèìåíåíèþ êëåòî÷íûõ òåõíîëîãèé â êëèíè÷åñêîé ïðàê-
òèêå â òå÷åíèå 30 ëåò ïðèâîäèò ñëåäóþùóþ ôîðìó ïàñïîð-
òà êëåòî÷íîé êóëüòóðû:

1. Ïðîèñõîæäåíèå è èñòîðèÿ êëåòî÷íîé êóëüòóðû:
– ëàáîðàòîðèÿ, êóëüòèâèðîâàâøàÿ êëåòêè;
– ñâåäåíèÿ î êóëüòóðå (òêàíü èëè îðãàí, èç êîòîðûõ

ïðèãîòîâëåíà ëèíèÿ);
– ñâåäåíèÿ î äîíîðå (ýòíè÷åñêîå, ãåîãðàôè÷åñêîå

ïðîèñõîæäåíèå, ïîë; ïðè èñïîëüçîâàíèè ôèáðîáëàñòîâ
îáÿçàòåëüíî óêàçàíèå âîçðàñòà äîíîðà).

2. Èñòîðèÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ:
– ññûëêè íà ìåòîä âûäåëåíèÿ è êóëüòèâèðîâàíèÿ;
– îïèñàíèå îáîðóäîâàíèÿ è ñðåäñòâ äëÿ êóëüòèâè-

ðîâàíèÿ;
– ñîñòàâ ñðåä (â òîì ÷èñëå ñûâîðîòêè, ýíçèìû, ãèäðî-

ëèçàòû; îáÿçàòåëüíû ñîïðîâîäèòåëüíûå äîêóìåíòû íà èñ-
ïîëüçóåìîå ñûðüå);

– ôèçè÷åñêèå è õèìè÷åñêèå ìåòîäû, èñïîëüçîâàííûå
â ïðîöåññå êóëüòèâèðîâàíèÿ;

– ïàññàæè (êîëè÷åñòâî ïàññàæåé).
3. Èäåíòèôèêàöèÿ êëåòî÷íîé êóëüòóðû (òåñòû ìîãóò

áûòü âûáðàíû ïðîèçâîëüíî):
– ìîðôîëîãè÷åñêèé àíàëèç (ñóáñòðàò êóëüòèâèðîâà-

íèÿ, ñïåöèôè÷åñêèå ìàðêåðû, ñïåöèôè÷åñêèå àíòèòåëà,
ãåíåòè÷åñêèé ïîëèìîðôèçì èëè äðóãèå ãåíåòè÷åñêèå
òåñòû);

– àíàëèç ÷èñòîòû êëåòî÷íîé êóëüòóðû (òåñòû ìîãóò
áûòü âûáðàíû ïðîèçâîëüíî): ñòåðèëüíîñòü, ïðèñóòñòâèå
ìèêîïëàçì, ïîñòîðîííèõ âèðóñîâ.

4. Ñòàáèëüíîñòü êóëüòóðû:
– ñðîêè è óñëîâèÿ íàðàáîòêè, õðàíåíèÿ;
– ìåòîä êðèîêîíñåðâàöèè.
Ðàçðàáîòàííûé ïàñïîðò êëåòî÷íîé êóëüòóðû — àíà-

ëîã ïàñïîðòà, ïðèíÿòîãî â Åâðîïå è ÑØÀ, íåîáõîäèìûé â
ñîâðåìåííûõ óñëîâèÿõ ïðèìåíåíèÿ êëåòî÷íûõ êóëüòóð â
êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå [17], à òàêæå âî ìíîãîì ñîãëàñóåòñÿ
ñ ñîäåðæàíèåì ñïåöèôèêàöèè íà ÁÌÊÏ [Ïðèêàç Ìèíè-
ñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ ÐÔ îò 19 ÿíâàðÿ 2017 ã. ¹ 14í
«Îá óòâåðæäåíèè ôîðìû ñïåöèôèêàöèè íà áèîìåäèöèí-
ñêèé êëåòî÷íûé ïðîäóêò»].

Äëÿ ñðàâíåíèÿ ïðèâîäèì ôîðìó ïàñïîðòà íà äèïëî-
èäíóþ êëåòî÷íóþ êóëüòóðó, â êîòîðîì îòðàæåíû òðåáîâà-
íèÿ äëÿ ïåðåâèâàåìûõ êëåòîê — ñóáñòðàòîâ èììóíîáèî-
ëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, â òîì ÷èñëå ïîëó÷åííûõ èç
ýìáðèîíàëüíîé òêàíè, à òàêæå îïðåäåëÿåò òðåáîâàíèÿ è
ìåòîäû, ïîäòâåðæäàþùèå êà÷åñòâî êëåòî÷íûõ ëèíèé:

1. Íàèìåíîâàíèå ëèíèè;
2. Øèôð êîëëåêöèîííûé;
3. Ïðîèñõîæäåíèå;
4. Èñòîðèÿ ïîëó÷åíèÿ (êåì è êîãäà ïîëó÷åíà êëåòî÷-

íàÿ ëèíèÿ, ñâåäåíèÿ î äîíîðå);
5. Êîëëåêöèÿ;
6. Ìîðôîëîãèÿ;
7. Ñïîñîá êóëüòèâèðîâàíèÿ;
8. Ñðåäà äëÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ;
9. Ïîñåâíàÿ êîíöåíòðàöèÿ (êîëè÷åñòâî êëåòîê â 1 ìë);
10. Ìåòîä ñíÿòèÿ (0,25 % òðèïñèí, 0,02 % ðàñòâîð

Âåðñåíà);
11. Êðàòíîñòü ðàññåâà;
12. ×àñòîòà ïàññèðîâàíèÿ;
13. Óñëîâèÿ êðèîêîíñåðâàöèè (ïèòàòåëüíàÿ ñðåäà,

ôåòàëüíàÿ áû÷üÿ ñûâîðîòêà);
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14. Íîìåð ïàññàæà â æèäêîì àçîòå;

15. Æèçíåñïîñîáíîñòü ïîñëå êðèîêîíñåðâàöèè
(â ïðîöåíòàõ);

16. Êîíòðîëü êîíòàìèíàöèè (íàëè÷èå áàêòåðèé, ãðè-
áîâ, ìèêîïëàçì è âèðóñîâ);

17. Âèäîâàÿ èäåíòè÷íîñòü (ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ
ñïåêòðà èçîôåðìåíòîâ, êàðèîëîãè÷åñêèé àíàëèç õðîìî-
ñîì, ÏÖÐ â ðåàëüíîì âðåìåíè);

18. Êàðèîëîãèÿ (ñòàáèëüíîñòü êàðèîòèïà, ìåæâèäî-
âàÿ èäåíòèôèêàöèÿ êëåòîê);

19. Ñòàáèëüíîñòü áèîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ (êîëè÷åñòâî
ðåêîìåíäîâàííûõ äëÿ ïðîèçâîäñòâà ïàññàæåé);

20. Îáëàñòü ïðèìåíåíèÿ, ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ïðîèç-
âîäñòâåííîìó øòàììó âèðóñà (èëè ñïîñîáíîñòü ïðîäóöè-
ðîâàòü áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå âåùåñòâî) [45].

Îïûò ÃÈÑÊ èì. Ë. À. Òàðàñåâè÷à
â àòòåñòàöèè äèïëîèäíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé

Â òå÷åíèå ìíîãèõ ëåò â ñïåöèàëèçèðîâàííîé ëàáîðàòîðèè
ÃÈÑÊ èì. Ë. À. Òàðàñåâè÷à ïðîâîäèëàñü àòòåñòàöèÿ äèï-
ëîèäíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ, ïðåä-
ñòàâëåííûõ ðÿäîì ïðîèçâîäñòâåííûõ è íàó÷íûõ ó÷ðåæäå-
íèé ñòðàíû â âèäå ãëàâíîãî è ðàáî÷åãî áàíêîâ. Êîìïëåêñ-
íîå èçó÷åíèå âíîâü óñòàíîâëåííûõ ïåðåâèâàåìûõ
êëåòî÷íûõ ëèíèé íåîáõîäèìî äëÿ èõ àòòåñòàöèè â êà÷åñò-
âå âîçìîæíûõ ñóáñòðàòîâ äëÿ ïðîèçâîäñòâà è êîíòðîëÿ
èììóíîëîãè÷åñêèõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ íàó÷íîé ïðîãðàììîé ïðîâîäèëàñü
àòòåñòàöèÿ ïðåäñòàâëåííûõ àâòîðàìè äèïëîèäíûõ êëå-
òî÷íûõ ëèíèé (Ì-22, ËÝ×-4(81), Ë-68, ÔÝ×-16-1 è
ÔÝ×-16-2). Èçó÷àëèñü êóëüòóðàëüíûå, ìîðôîëîãè÷åñêèå
ñâîéñòâà êëåòîê, èõ îíêîãåííûå ïîòåíöèè, ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ê íåêîòîðûì âèðóñàì, îïðåäåëÿëàñü èõ âèäîâàÿ
èäåíòè÷íîñòü, îòñóòñòâèå êîíòàìèíàíòîâ. ÄÊË ñ óñïåõîì
êóëüòèâèðîâàëèñü íà îòå÷åñòâåííûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ ñ
äîáàâëåíèåì ôåòàëüíîé áû÷üåé ñûâîðîòêè. Îïðåäåëåíèå
æèçíåííîãî öèêëà äèïëîèäíûõ ëèíèé ïîêàçàëî, ÷òî êëåò-
êè îñòàâàëèñü ñïîñîáíûìè ê ñóáêóëüòèâèðîâàíèþ â çàâè-
ñèìîñòè îò ôàçû ðîñòà. Â ôàçå àêòèâíîãî ðîñòà âñå êóëüòó-
ðû áûëè ïðåäñòàâëåíû ôèáðîáëàñòîïîäîáíûìè êëåòêàìè,
ìàêñèìóì ìèòîçîâ íàáëþäàëñÿ ê 96 ÷àñàì ïîñëå ïîñåâà,
ìîäàëüíîå ÷èñëî õðîìîñîì (2n = 46) ñîñòàâëÿëî 83–90 %.
Ýëåêòðîííàÿ ìèêðîñêîïèÿ ïîäòâåðæäàëà íîðìàëüíóþ
óëüòðàñòðóêòóðó, õàðàêòåðíóþ äëÿ äèïëîèäíûõ êëåòîê.
×èñëî êëåòîê ñ ãèïî-, ãèïåð- è ïîëèïëîèäíûì íàáîðîì, ñî
ñòðóêòóðíûìè íàðóøåíèÿìè õðîìîñîì îïðåäåëÿëîñü â ñî-
îòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè ÂÎÇ. Èçó÷åíèå ïîäâèæíîñòè
èçîôåðìåíòîâ Ã-6-ÔÄÃ (ãëþêîçî-6-ôîñôàòäåãèäðîãåíà-
çà) è ËÄÃ (ëàêòàòäåãèäðîãåíàçà) ïîêàçàëî îòñóòñòâèå êîí-
òàìèíàöèè êëåòêàìè äðóãèõ âèäîâ, ïîñòîðîííèìè àãåíòà-
ìè, â òîì ÷èñëå è ìèêîïëàçìàìè. Òóìîðîãåííûå è îíêî-
ãåííûå ñâîéñòâà êëåòîê íå áûëè âûÿâëåíû íè íà
èììóíîñóïðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ, íè â îðãàííûõ êóëü-
òóðàõ êîæè êóðèíîãî ýìáðèîíà. Ïðåäñòàâëåííûå àâòîðàìè
áàíêè êëåòî÷íûõ ëèíèé áûëè çàðåãèñòðèðîâàíû â ÃÈÑÊ
èì. Ë. À. Òàðàñåâè÷à â êà÷åñòâå íàöèîíàëüíûõ äëÿ ïðèãî-
òîâëåíèÿ ïðîôèëàêòè÷åñêèõ è äèàãíîñòè÷åñêèõ ïðåïàðà-
òîâ [46, 47]. Â ïîñëåäñòâèè ýòè êëåòî÷íûå êóëüòóðû áûëè
èñïîëüçîâàíû äëÿ ïðèìåíåíèÿ â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè
â Ãîñóäàðñòâåííîì áþäæåòíîì ó÷ðåæäåíèè çäðàâîîõðà-
íåíèÿ ãîðîäà Ìîñêâû «Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé èíñòè-
òóò ñêîðîé ïîìîùè èì. Í. Â. Ñêëèôîñîâñêîãî Äåïàðòàìåí-
òà çäðàâîîõðàíåíèÿ ãîðîäà Ìîñêâû», ÔÁÓÍ «ÅÍÈÈÂÈ»

Ðîñïîòðåáíàäçîðà (ã. Åêàòåðèíáóðã), ÔÁÓÍ ÃÍÖ ÂÁ «Âåê-

òîð» Ðîñïîòðåáíàäçîðà (ã. Íîâîñèáèðñê).

Â Èíñòèòóòå èì. Í. Â. Ñêëèôîñîâñêîãî â êîìáóñòèîëî-

ãèè äëÿ ëå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ íà ïîâåðõíîñòü ðàíû íàêëàäû-

âàëè ïîâÿçêó, îñíîâàíèå êîòîðîé áûëî âûïîëíåíî èç ãèä-

ðîôîáíîé ïåðôîðèðîâàííîé êðåìíèéîðãàíè÷åñêîé ïëåí-

êè Êàðáîêñèë-Ï («Âíèèìåäïîëèìåð», Ðîññèÿ), ïîêðûòîé

ñëîåì ÷åëîâå÷åñêîãî êîëëàãåíà òèïà 1 è îõàðàêòåðèçî-

âàííûìè êëåòêàìè ëèíèè äèïëîèäíûõ ôèáðîáëàñòîâ ÷å-

ëîâåêà Ì-22 íà óðîâíå 15–25 ïàññàæà. Ïðåäëîæåííûé

ñïîñîá ïîçâîëèë ñîêðàòèòü ñðîê çàæèâëåíèÿ îæîãîâ

II–IIIA ñòåïåíè äî 5–7 ñóòîê [48].

Èçâåñòíî î ïðèìåíåíèè êëåòîê Ì-22 â õèðóðãè÷åñêîé

ïàðîäîíòîëîãèè. Â ÔÃÁÓ «ÖÍÈÈÑè×ËÕ» Ìèíçäðàâà Ðîñ-

ñèè äëÿ ëå÷åíèÿ âîñïàëèòåëüíî-äåñòðóêòèâíûõ ôîðì ïà-

ðîäîíòèòà èñïîëüçîâàëèñü ïðåïàðàòû ôèðìû «Geistlich»

(Øâåéöàðèÿ): Âio-OSS è Âio-Gide. Ïåðåä ïðèìåíåíèåì

ãðàíóëû Bio-OSS ïðîïèòûâàëè âçâåñüþ êëåòîê ëèíèè Ì-22

è ïîìåùàëè â êîñòíûå äåôåêòû. ×åðåç 3 ìåñÿöà íàáëþäà-

ëîñü ôîðìèðîâàíèå íîâûõ êîñòíûõ ñòðóêòóð, èñ÷åçíîâå-

íèå èëè ðåçêîå ñíèæåíèå îñòåîïîðîçà, óâåëè÷èâàëàñü

÷åòêîñòü êîíòóðîâ êîñòè [49].

Ïðåïàðàò Êóëüòóðà êëåòîê äèïëîèäíûõ ÷åëîâåêà äëÿ

çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè áûë ðàçðàáîòàí íà îñíîâå êóëü-

òóðû êëåòîê ýìáðèîíà ÷åëîâåêà ËÝ×-4(81), ïîëó÷åííîé è

àòòåñòîâàííîé â ñîîòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè Âñåìèðíîé

àññîöèàöèè êëåòî÷íûõ êóëüòóð â 1983 ãîäó ãðóïïîé àâòî-

ðîâ âî ãëàâå ñ ïðîôåññîðîì Í. Ï. Ãëèíñêèõ. Êëåòî÷íàÿ

êóëüòóðà ËÝ×-4(81) ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ìîðôîëîãè÷åñêè

îäíîðîäíóþ ïîïóëÿöèþ ôèáðîáëàñòîâ ñ îãðàíè÷åííûì

ñðîêîì æèçíè îïðåäåëåííîãî òêàíåâîãî ïðîèñõîæäåíèÿ è

ñîõðàíÿþùåãî ñòàáèëüíûé äèïëîèäíûé êàðèîòèï (2n íå

ìåíåå 75 %); êóëüòóðà ñâîáîäíà îò àíòèãåíîâ ãèñòîñîâìå-

ñòèìîñòè è íå ñîäåðæèò ãðèáîâ, áàêòåðèé, ìèêîïëàçì è

âèðóñîâ [50]. Ïðåïàðàò áûë çàðåãèñòðèðîâàí Ìèíçäðàâîì

Ðîññèè â êà÷åñòâå îðèãèíàëüíîãî èììóíîáèîëîãè÷åñêîãî

ïðåïàðàòà è âíåñåí â Ãîñóäàðñòâåííûé ðååñòð ëåêàðñòâåí-

íûõ ñðåäñòâ, â 2002 ã. áûë ðàçðåøåí äëÿ ìåäèöèíñêîãî

ïðèìåíåíèÿ è ïðîìûøëåííîãî âûïóñêà.

Ïðåïàðàò óñïåøíî ïðèìåíÿåòñÿ â êîìáóñòèîëîãèè è

õèðóðãèè (ëå÷åíèå ãëóáîêèõ è îáøèðíûõ îæîãîâ ëþáûõ

ðàí, òðîôè÷åñêèõ ÿçâ, â òîì ÷èñëå ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå),

â ñòîìàòîëîãèè (ïðè îïåðàòèâíîì ëå÷åíèè ïàðîäîíòèòà,

ïåðèîäîíòèòà, öèñòýêòîìèè, ðåçåêöèè âåðõóøêè êîðíÿ

çóáà, ðåöåññèè äåñíû, âåñòèáóëîïëàñòèêå, ÿçâåííî-íåê-

ðîòè÷åñêèõ ïîðàæåíèÿõ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ïîëîñòè ðòà,

ïîñëå óäàëåíèÿ çóáà ñ öåëüþ óñêîðåíèÿ êîñòíîé ðåãåíåðà-

öèè ïðè ïîñëåäóþùåé èìïëàíòàöèè, â èìïëàíòîëîãèè), â

÷åëþñòíî-ëèöåâîé õèðóðãèè, â êîñìåòîëîãèè (äëÿ ëå÷å-

íèÿ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé êîæè, óãðåâîé áîëåçíè, ðóá-

öîâ, àëîïåöèé, ïàïèëëîì, áîðîäàâîê, øèïèã), ó áîëüíûõ ñ

òðàâìàìè îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà. Äëÿ ïðèìåíå-

íèÿ â êîìáóñòèîëîãèè ïðåïàðàò âûïóñêàåòñÿ â âèäå âçâåñè

êëåòîê è íà áèîïîëèìåðíîì ïîêðûòèè Ôîëèäåðì, äëÿ ñòî-

ìàòîëîãèè — íà îñòåîïëàñòè÷åñêèõ ìàòåðèàëàõ Ãàïêîë-Ë

è Êîëëàïàí-Ë, ñîäåðæàùèõ êîëëàãåí è ãèäðîêñèàïàòèò

[51, 52]. Íà îñíîâå ïðåïàðàòà Êóëüòóðà êëåòîê äèïëîèäíûõ

÷åëîâåêà äëÿ çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè áûëà ïîëó÷åíà

ëèîôèëèçèðîâàííàÿ ôîðìà àëëîôèáðîáëàñòîâ (ÀÔÁ) äëÿ

ëå÷åíèÿ ãåðïåñâèðóñíûõ èíôåêöèé. Ïðåïàðàò ÀÔÁ îêà-

çàëñÿ ýôôåêòèâíûì òàêæå ïðè ëå÷åíèè ãëóáîêèõ îáøèð-

íûõ ñóáäåðìàëüíûõ îæîãîâûõ ðàí III(À, Á) è IV ñòåïåíè,

ïðè îáìîðîæåíèÿõ, ïðè ëå÷åíèè ñëèçèñòûõ îáîëî÷åê

ðîòîâîé ïîëîñòè è íîñîãëîòêè. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðåïà-

Êóëüòóðû êëåòîê â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè
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ðàò ÀÔÁ îáëàäàåò áàêòåðèöèäíûì ðåïàðàòèâíûì äåéñò-
âèåì [53].

Â ÔÁÓÍ ÃÍÖ ÂÁ «Âåêòîð» (ã. Íîâîñèáèðñê) íà îñíîâå
øòàììîâ äèïëîèäíûõ êëåòîê ëåãêîãî ýìáðèîíà ÷åëîâåêà
(Ë-68), ôèáðîáëàñòîâ ýìáðèîíà ÷åëîâåêà (ÔÝ× 16-1) è
êîæíî-ìûøå÷íîé òêàíè ÷åëîâåêà (ÔÝ× 16-2) áûë ðàçðà-
áîòàí ïðåïàðàò Êóëüòóðû êëåòîê äèïëîèäíûå ÷åëîâåêà
äëÿ çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè. Ïðåïàðàò âûïóñêàþò â ôîð-
ìå ìîíîñëîéíîé êóëüòóðû êëåòîê íà îñíîâå áèîäåãðàäè-
ðóåìîãî íîñèòåëÿ êîëëàãåí-õèòîçàíîâîé ïëåíêè, ñóñïåí-
çèè êëåòîê â ïèòàòåëüíîé ñðåäå èëè ðàñòâîðå Õýíêñà, ñóñ-
ïåíçèè êëåòîê â ïèòàòåëüíîé ñðåäå Èãëà ÌÅÌ â
çàìîðîæåííîì ñîñòîÿíèè è ñóñïåíçèè êëåòîê â 5 % ãåëå
ïîëèýòèëåíîêñèäà. Ìîðôîëîãè÷åñêè äèïëîèäíûå ëèíèè
Ë-68, ÔÝ× 16-1 è ÔÝ× 16-2 â ôàçå àêòèâíîãî ðîñòà áûëè
ïðåäñòàâëåíû ôèáðîáëàñòîïîäîáíûìè êëåòêàìè ñ ÷åòêî
âûðàæåííîé ïîòî÷íîñòüþ. Â äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíè-
ÿõ áûëî ïîäòâåðæäåíî îòñóòñòâèå ïðèçíàêîâ òîêñè÷íîñòè,
àíàôèëàêòîãåííîñòè, ìåñòíîãî ðàçäðàæàþùåãî äåéñòâèÿ,
ïèðîãåííîñòè ó æèâîòíûõ (ÔÑÏ 42-0196532004). Â ðåçóëü-
òàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé áûëî ïîêàçàíî, ÷òî â äè-
ïëîèäíûõ êëåòêàõ îòñóòñòâîâàëè âîçáóäèòåëè ÂÈ×-èí-
ôåêöèè, ãåðïåñà, òóáåðêóëåçà, ñèôèëèñà, õëàìèäèîçà,
òîêñîïëàçìîçà, öèòîìåãàëèè, óðåàïëàçìîçà, ìèêîïëàçìî-
çà è ãåïàòèòà B. Ïðè ïðîâåäåíèè îïûòîâ ïî ýôôåêòèâíîñòè
è áåçîïàñíîñòè áûëà îïðåäåëåíà äîçà ïðåïàðàòà è åãî ïå-
ðåíîñèìîñòü ïðè ëå÷åíèè ïàöèåíòîâ: ñ îæîãàìè îáùåé
ïëîùàäüþ 10–25 % ïîâåðõíîñòè òåëà, èç êîòîðûõ ãëóáî-
êèå îæîãè IIIÀ–IIIÂ ñòåïåíè ñîñòàâëÿëè 5–15 %; ñ òðîôè÷å-
ñêèìè ÿçâàìè íà ôîíå õðîíè÷åñêîé âåíîçíîé íåäîñòàòî÷-
íîñòè; ñ õðîíè÷åñêèìè ðàíàìè ïîñëå äëèòåëüíûõ íàãíîè-
òåëüíûõ ïðîöåññîâ; ñ õðîíè÷åñêèìè ÿçâàìè íà ôîíå
ñàõàðíîãî äèàáåòà. Îïðåäåëÿëè âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ íå-
æåëàòåëüíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ è èõ çàâèñèìîñòü îò
äîçû ïðåïàðàòà, îáøèðíîñòè ðàíåâîãî ïðîöåññà, ñîïóòñò-
âóþùèõ çàáîëåâàíèé è òåðàïèè. Îöåíêó ïåðåíîñèìîñòè
ïðåïàðàòà ïðîâîäèëè íà îñíîâàíèè âèçóàëüíîé îöåíêè
ðàí â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ, äàííûõ êëèíè÷åñêîãî àíàëèçà
êðîâè, äèíàìèêè êëåòî÷íîãî ñîñòàâà â öèòîëîãè÷åñêèõ îò-
ïå÷àòêàõ ðàí. Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðåïàðàò ÿâëÿåòñÿ ìàëîòîêñè÷íûì, íå
îáëàäàåò ðàçäðàæàþùèì, àëëåðãèçèðóþùèì, òîêñè÷å-
ñêèì, îíêîãåííûì ñâîéñòâàìè è ìîæåò áûòü ïðèìåíåí äëÿ
ëå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ ñ äëèòåëüíî íåçàæèâàþùèìè ðàíàìè
ðàçëè÷íîãî ãåíåçà [54, 55].

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èñïîëüçîâàíèå óïîìÿíóòûõ àò-
òåñòîâàííûõ ýìáðèîíàëüíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé ÷åëîâåêà
âîçìîæíî ëèøü â íàó÷íûõ öåëÿõ, â êëèíè÷åñêîé ïðàêòè-
êå — çàïðåùåíî â ñîîòâåòñòâèè ñ 180-ÔÇ.

Ðàçâèòèå íîâûõ áèîìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé öåëè-
êîì çàâèñèò îò íàëè÷èÿ íåîáõîäèìîãî êîëè÷åñòâà êëåòî÷-
íîãî ìàòåðèàëà, íå âûçûâàþùåãî èììóííîãî îòòîðæåíèÿ
òðàíñïëàíòàòîâ. Êëåòî÷íûå êóëüòóðû ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ
äîïîëíèòåëüíûìè êîìïîíåíòàìè, òîãäà èõ ñëåäóåò ðàñ-
ñìàòðèâàòü êàê ÷àñòü ãîòîâîãî áèîëîãè÷åñêîãî ïðåïàðàòà.

Íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ, íàïðàâëåííûå íà ðàçðàáîòêó
íîâûõ ìåòîäîâ ïðèìåíåíèÿ êóëüòóðû ôèáðîáëàñòîâ ÿâëÿþò-
ñÿ àêòóàëüíûìè è ïåðñïåêòèâíûìè, òàê êàê ïîçâîëÿþò îïòè-
ìèçèðîâàòü òå÷åíèå ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññîâ, ïîâûñèòü ðå-
ãåíåðàòèâíûå è àäàïòèâíûå âîçìîæíîñòè îðãàíèçìà.

Çàêëþ÷åíèå

Îäíèì èç ïåðñïåêòèâíûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ â ñîâðåìåííîé
ìåäèöèíå ÿâëÿåòñÿ çàìåñòèòåëüíàÿ êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ,

ïîçâîëÿþùàÿ âîññòàíàâëèâàòü ïîðàæåííûå îðãàíû è òêà-
íè, ñòèìóëèðîâàòü ðåãåíåðàòèâíûå è àäàïòèâíûå âîçìîæ-
íîñòè îðãàíèçìà ÷åëîâåêà çà ñ÷åò òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê,
âûðàùåííûõ in vitro. Îïûò êëèíè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíèÿ â
Ðîññèè â ðàìêàõ ìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé ïîêàçûâàåò, ÷òî
îñîáîå ìåñòî â çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè ÄÊË çàíèìàþò
ôèáðîáëàñòîïîäîáíûå êëåòêè, ïîëó÷åííûå èç ýìáðèî-
íàëüíûõ òêàíåé. Ýòî â ïåðâóþ î÷åðåäü îòíîñèòñÿ ê ÄÊË,
àòòåñòîâàííûì â ñîîòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè ÂÎÇ:
ËÝ×-4(81), Ë-68, Ì-22, ÔÝ× 16-1 è ÔÝ× 16-2. Àòòåñòàöèÿ è
ñîõðàíåíèå ÄÊË â êðèîáàíêàõ ïðè òåìïåðàòóðå æèäêîãî
àçîòà ñïîñîáñòâîâàëî ñîêðàùåíèþ ñðîêîâ ïîëó÷åíèÿ
òðàíñïëàíòàòîâ, ãîòîâûõ ê èñïîëüçîâàíèþ â êëèíèêå ÷å-
ðåç 3–4 ñóòîê, à â ñëó÷àå ýêñòðåííîé íåîáõîäèìîñòè ÷åðåç
ñóòêè. Îäíàêî íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èñïîëüçîâàíèå íà
òåððèòîðèè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè óïîìÿíóòûõ àòòåñòî-
âàííûõ ýìáðèîíàëüíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé ÷åëîâåêà âîç-
ìîæíî ëèøü â íàó÷íûõ öåëÿõ, ðàçðàáîòêà è ïðèìåíåíèå â
êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå — çàïðåùåíû â ñîîòâåòñòâèè ñ
180-ÔÇ. Êðîìå òîãî, áèîìåäèöèíñêèå êëåòî÷íûå ïðîäóê-
òû ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ â øèðîêîé ìåäèöèíñêîé ïðàêòè-
êå òîëüêî ïîñëå èõ ãîñóäàðñòâåííîé ðåãèñòðàöèè [56].
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Cell cultures in replacement therapy

E. M. Petruchuk, N. V. Shalunova, Yu. V. Olefir, I. V. Borisevich, V. V. Perekrest,
V. A. Shevtsov, A. V. Rukavishnikov, L. M. Khantimirova

Federal State Budgetary Institution «Scientific Centre for Expert Evaluation of Medicinal Products»
of the Ministry of Health of the Russian Federation, Petrovsky boulevard 8, bld. 2, Moscow 127051, Russian Federation

Cell replacement therapy is one of the top priority areas of modern medicine, which is aimed at restoring the structure and

functions of damaged tissues by transplanting cells grown in vitro. The article summarizes data obtained in several studies

of diploid cell lines (allogeneic fibroblasts) used as replacement therapy in various therapeutic areas as part of application

of medical technology innovations. The article describes benefits of using fibroblasts and the routes of cell culture adminis-

tration. At present the use of medicinal products containing viable human cells (biomedical cell products) is regulated by

Federal Law 180-FZ «On biomedical cell products» of 23 June 2016. Cell cultures used in the production of biomedical cell

products should be morphologically homogeneous populations of cells derived from a specific tissue and should have a

limited life span, a stable karyotype (at least 75 % of cells should have a double set of chromosomes), should not be asso-

ciated with cancer risks, be free from extraneous agents, have low levels of histocompatibility antigens expression. Ac-

cording to 180-FZ, all characteristics of a cell line supporting the quality of a biomedical cell product should be reflected in

the biomedical cell product specification. Before the adoption of 180-FZ only certified cell cultures could be clinically used.

The therapeutic potential of fibroblasts related to optimization of reparative processes, improvement of regenerative and

adaptive capabilities, as well as the accumulated experience of their clinical use are stirring interest to the development of

fibroblast-based biomedical cell products and their use as replacement therapy. However, it should be pointed out that ac-

cording to 180-FZ biomedical cell products may not be produced using «biological material obtained by interrupting or

jeopardising an embryo/fetus development process».

Key words: cell cultures; diploid cells; autologous fibroblasts; allogeneic fibroblasts; cell transplantation; tissue transplan-

tation; biomedical cell products.
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