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Использование децеллюляризированной трупной артерии человека 
для замещения дефектов соединительнотканных и гладкомышечных 
структур на примере белочной оболочки полового члена 
(экспериментальная работа)
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования — изучить в условиях эксперимента возможность применения ксенотрансплантации (трупной артерии 
и децеллюляризированной трупной артерии) для замещения дефектов белочной оболочки и сравнить результаты.
Материал и методы. В исследование включены 60 кроликов породы шиншилла, которым произвели замещение участка 
белочной оболочки. Животных разделили на четыре группы: в 1-й группе использовали трупную артерию человека, во 
2-й —децеллюляризированную трупную артерию. Результат оценивали через 7, 14 и 30 дней после операции при гисто-
логическом исследовании.
Результаты. Через 30 сут после операции вокруг имплантированного фрагмента нативной артерии у животных 1-й группы 
установлена предрасположенность к стазу крови, сладж-феномену и в конечном счете к развитию фиброза в зоне трансплантации. 
У животных 2-й  группы в стенке децеллюляризированной артерии люминальная поверхность сосуда была сглажена, нити 
фибрина и элементы крови отсутствовали. В 1-й группе на 7-е послеоперационные сутки средний уровень С-реактивного белка 
составил 3,86±0,43 мг/л, на 14-е — 1,17±0,2 мг/л, на 30-е — 0,73±0,16 мг/л, во 2-й группе — соответственно 0,33±0,03, 0,23±0,03 
и 0,11±0,02 мг/л. Статистический анализ показал, что различия в уровне С-реактивного белка в сыворотке крови подопытных 
животных на 7, 14 и 30-е сутки после операции полностью достоверны (t-критерий  составил –46,28, –25,95 и –14,84; p<0,0001).
Выводы. При использовании в качестве ксенотрансплантата децеллюляризированного матрикса воспалительная реакция в 
постоперационном периоде краткосрочна и менее интенсивна. Применение трупной артерии без предварительной обра-
ботки, по данным электронной микроскопии, предрасполагает к локальному стазу крови, сладж-феномену и развитию 
фиброза. Использование децеллюляризированного матрикса для пластики дефекта белочной оболочки полового члена 
минимизирует риски отторжения трансплантата, инфекционных и иных осложнений в постоперационном периоде.
Ключевые слова: ксенотрансплантация, децеллюляризированный матрикс, трупная артерия.
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Восстановление дефектов тканей в разных обла-

стях хирургии — актуальная проблема современно-

сти. В силу ряда причин отдаленные результаты лече-

ния остаются неудовлетворительными для хирургов. 

Например, в сердечно-сосудистой хирургии исполь-

зуемые синтетические биопротезы не интегрируют-

ся в ткани и, как следствие, являются зоной повы-

шенного риска инфекционных осложнений, а сосу-

дистые аллографты повышают риск патологической 

кальцинации и дегенерации (из-за индуцированно-

го иммунного ответа); в травматологии ограниченные 

калиброванные размеры эндопротезов сухожилий и 

часто значительная площадь повреждения приводят 

к необходимости применения трансплантатов [1, 2].

С учетом того что «идеальный» графт для заме-

щения дефектов соединительнотканных и гладко-

мышечных структур отсутствует, создание транс-

плантатов путем удаления клеток из нативных орга-

нов становится чрезвычайно актуальным с позиций 

клинического применения [3].

Проведено исследование на основе замещения де-

фекта белочной оболочки. Принимая во внимание по-

хожее строение с соединительнотканными структура-

ми, можно предположить возможность использова-

ния данной методики в других отраслях хирургии.

Материал и методы 

Суть экспериментальной части исследования in 
vivo состояла в формировании искусственного де-

фекта белочной оболочки полового члена, выполне-

нии пластики дефекта с использованием ксенотран-
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ABSTRACT
Aim — to analyze experimentally the outcomes of xenotransplantation (cadaveric artery, decellularized cadaveric artery) for 
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сплантатов (трупной артерии, децеллюляризирован-

ной трупной артерии), оценке лабораторных 

показателей на 7, 14 и 30-е сутки после операции и 

морфологических исследований на 14-е и 30-е сут-

ки после операции.

Экспериментальное исследование выполнено на 

60 здоровых половозрелых самцах кроликов породы 

шиншилла. Все животные были разделены на две 

группы, в каждой из которых сформированы две под-

группы.

В послеоперационном периоде после вывода из 

эксперимента проводилось изучение выживаемости 

матрикса из трупной артерии человека, морфологиче-

ской структуры трансплантата, уровня С-реактивного 

белка (СРБ) в сыворотке крови (наличие и выражен-

ность воспалительного ответа).

В 1-й группе (n=30) дефект белочной оболоч-

ки полового члена экспериментального животно-

го замещен матриксом из трупной артерии челове-

ка. В  подгруппе 1.1 (n=15) исследование лаборатор-

ных показателей выполнено на 7-е и 14-е сутки, а 

морфологическое исследование — на 14-е сутки по-

сле операции. В подгруппе 1.2 (n=15) исследование 

лабораторных показателей выполнено на 7, 14 и 30-

е сутки после операции, а  морфологическое иссле-

дование  — на 30-е сутки. 

Во 2-й группе (n=30) замещение дефекта белоч-

ной оболочки полового члена экспериментального 

животного выполнено матриксом из децеллюляри-

зированной трупной артерии человека. В подгруппе 

2.1 (n=15) лабораторные показатели оценены на 7-е 

и 14-е сутки, а морфологическое исследование осу-

ществлено на 14-е сутки после операции.  В подгруп-

пе 2.2 (n=15) исследование лабораторных показате-

лей проведено на 7, 14 и 30-е сутки, а морфологиче-

ское исследование — на 30-е сутки после операции.

Хирургическое вмешательство. Операция состоя-

ла из двух этапов: моделирования дефекта белочной 

оболочки полового члена и пластики данного дефек-

та ксенотрансплантатом. 

Методика моделирования дефекта белочной обо-
лочки полового члена. После обработки операционно-

го поля выполняли доступ к белочной оболочке по-

лового члена продольным разрезом длиной около 

2 см по его дорзальной поверхности. Далее острым 

путем производили формирование дефекта белочной 

оболочки размером 10×7 мм.

Методика закрытия дефекта белочной оболочки 
матриксом. После формирования дефекта белочной 

оболочки производили его укрытие сосудистым ма-

триксом. В сроки, определенные задачами исследо-

вания, экспериментальных животных выводили из 

эксперимента путем введения летальной дозы золе-

тила (20 мг/100 г). Морфологическое исследование 

заключалось в светооптической микроскопии гисто-

логических препаратов.

Результаты
Морфологические исследования 
(оптическая и электронная микроскопия)
Для объективизации морфологических измене-

ний в области искусственного дефекта белочной обо-

лочки полового члена, замещенного ксенотрансплан-

татом, выполнено гистологическое исследование со-

ответствующих микропрепаратов непосредственно 

перед хирургическим вмешательством, а также на 

14-е и 30-е сутки после операции. В результате ис-

следования микропрепаратов до имплантации уста-

новлено, что при рутинной окраске гематоксилином 

и эозином гистологических различий между заморо-

женным фрагментом трупной артерии человека (да-

лее — нативная артерия) и фрагментом децеллюля-

ризированной трупной артерии человека (далее — 

децеллюляризированная артерия) не обнаружено. А 

при окрашивании по Маллори в стенке децеллюля-

ризированной артерии эластическая мембрана была 

фрагментирована (из-за  агрессивного воздействия 

энзимов в процессе обработки). В стенке нативной 

артерии мембрана четко визуализировалась и просма-

тривалась на всем протяжении. Описанная картина 

полностью подтверждалась гистохимической реак-

цией по Вейгерту. При окраске по Гомори в стенке 

нативной артерии просматривалась плотная ретику-

лярная и коллагеновая сеть, которая отсутствовала в 

стенке децеллюляризированной артерии. Таким об-

разом, исходное состояние обоих потенциальных ксе-

нотрансплантатов в целом идентично. Однако фраг-

мент трупной артерии человека, который не подвер-

гался какой-либо предварительной обработке (кроме 

замораживания), демонстрирует лучшую сохранность 

структурных элементов.

Через 14 сут после операции выполнено повтор-

ное гистологическое исследование. В результате у 

всех подопытных вокруг имплантированного матрик-

са обнаружена лимфогистиоцитарная воспалитель-

ная реакция с примесью гранулоцитов. У животных 

обеих групп отсутствовали какие-либо достоверные 

морфологические различия, гистологические при-

знаки, выявляемые как при рутинной окраске, так и 

при использовании дополнительных гистохимиче-

ских реакций (рис. 1, на цв. вклейке).
Степень выраженности воспалительной инфиль-

трации распределялась следующим образом. В 1-й 

группе у 80% экспериментальных животных она 

имела выраженный характер, у 20% — умеренно-

выраженный. Во 2-й группе удельный вес экспери-

ментальных животных с выраженным характером 

воспалительной инфильтрации составил 86,6%, а с 

умеренновыра женным и слабым — по 6,7%.

С течением времени ситуация изменилась. В ре-

зультате гистологического исследования через 30 сут 

после операции выявлены достоверные различия. 
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Вокруг имплантированного фрагмента нативной 

артерии у животных 1-й группы сохранялся лейко-

цитарный вал, наблюдались отложения депозитов 

зрелого коллагена. А вокруг децеллюляризирован-

ной артерии у животных 2-й группы воспалительно-

клеточная инфильтрация не носила столь выражен-

ного характера, отмечены единичные мононуклеар-

ные клетки, а коллагеновые волокна представлены 

тонкими прослойками, в целом эти волокна были 

распределены равномерно (рис. 2, на цв. вклейке).
Степень выраженности воспалительной инфиль-

трации распределилась следующим образом. В 1-й 

группе выраженный характер наблюдался у 20,0% 

экспериментальных животных, умеренновыражен-

ный — у 73,3%, слабый — у 6,7%. Во 2-й группе вы-

раженного характера воспалительной инфильтрации 

не обнаружено, а удельный вес экспериментальных 

животных с умеренновыраженным и слабым харак-

тером воспалительной инфильтрации составил 20 и 

80% соответственно.

С учетом отсутствия нормального распределения 

(по критерию Шапиро—Уилка) для оценки досто-

верности различий между группами эксперименталь-

ных животных использован непараметрический ко-

эффициент ранговой корреляции Спирмена. Уста-

новлено, что различия в степени выраженности 

воспалительной реакции вокруг ксенотранспланта-

тов (по результатам гистологического исследования) 

на 14-е и 30-е сутки после операции полностью до-

стоверны (r=0,74; p<0,05).

Таким образом, предварительно замороженный 

фрагмент трупной артерии человека, используемый 

как ксенотрансплантат, отличается относительно 

лучшей сохранностью структур, обеспечивающих ста-

а/a

б/b

Рис. 3. Микрофотограммы ксенотрансплантатов для замещения искусственного дефекта белочной оболочки полового 
члена в эксперименте (перед операцией). 
а — нативная артерия (вверху срез, внизу эндотелиальная выстилка), б — децеллюляризированная артерия (вверху срез, внизу 

эндотелиальная выстилка, клетки отсутствуют).

Fig. 3. Microphotograms of xenografts for replacement of artificial defect of tunica albuginea of penis  in the experiment (before surgery).
a - native artery (section at the top, endothelial covering at the bottom), b - decellularized artery (section at the top, endothelial covering at the 

bottom, cells are absent).
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бильность морфологии. Однако репаративные про-

цессы достоверно лучше протекают при использова-

нии децеллюляризированного фрагмента артерии — в 

частности, по истечении месяца после хирургическо-

го вмешательства воспалительно-клеточная инфиль-

трация минимальна.

Утверждаем, что некоторое нарушение структур-

ной целостности соединительнотканного каркаса де-

целлюляризированной артерии компенсируется по-

тенциальным снижением иммуногенности имплан-

тируемого фрагмента (а значит, минимизацией риска 

дегенеративных процессов, некробиоза, патологиче-

ской кальцинации), но в первую очередь — достовер-

ным уменьшением интенсивности воспаления. 

Тем не менее противоречивая картина под черк-

нула важность предварительно запла ниро ванного 

углубленного исследования трансплантатов путем 

электронной микроскопии. В результате сканирую-

щей электронной микроскопии во всех случаях по-

лучены изображения с хорошо распознаваемой кле-

точной структурой и элементами ультраструктуры 

(рис. 3). 
У животных 1-й группы микрорельеф эндотелия 

с незначительными выростами плазмолеммы клеток, 

среди которых отмечается адгезия форменных эле-

ментов крови и отложения фибрина. Выявленная 

картина свидетельствует о предрасположенности к 

стазу крови, сладж-феномену (т.е. адгезии, агрегации 

и агглютинации форменных элементов крови с по-

следующим разделением ее на конгломераты из кле-

ток и плазму) и, как следствие, к развитию фиброза 

в зоне трансплантации. У животных 2-й группы в 

стенке децеллюляризированной артерии люминаль-

ная поверхность сосуда сглажена, нити фибрина и 

элементы крови отсутствуют. На поперечном срезе 

виден волокнистый сосудистый каркас с пористой 

структурой. В участках сшивания сосудистой стенки 

люминальная поверхность складчатая, с микрораз-

рывами волокон (рис. 4 и 5).

Наличие и выраженность воспалительного 
ответа
Для объективизации наличия и определения сте-

пени выраженности воспалительного ответа у экспе-

риментальных животных после хирургического вме-

шательства произведено количественное определе-

ние содержания СРБ в сыворотке крови на 7, 14 и 

30-е сутки после операции. 

В 1-й группе на 7-е послеоперационные сутки 

средний уровень СРБ составил 3,86±0,43 мг/л, на 

14-е — 1,17±0,2 мг/л, на 30-е — 0,73±0,16 мг/л, во 

2-й группе  — соответственно 0,33±0,03, 0,23±0,03 

и 0,11±0,02 мг/л. Статистический анализ показал, 

что различия в уровне СРБ в сыворотке крови под-

опытных животных во все сроки измерения досто-

верны, t-критерий составил –46,28, –25,95  и –14,84 

(p<0,0001) (рис. 6).
Следовательно, анализ динамики уровня СРБ в 

сыворотке крови экспериментальных животных по-

зволяет утверждать, что при замещении искусствен-

ного дефекта белочной оболочки полового члена де-

целлюляризированным матриксом воспалительная 

реакция выражена достоверно менее интенсивно, чем 

при использовании трупной артерии без предвари-

тельной обработки. Меньший исходный подъем и 

статистически достоверная тенденция более быстро-

го снижения уровня СРБ при использовании децел-

люляризированного матрикса минимизируют риски 

Рис. 4. Микрофотограммы ксенотрансплантатов для замещения искусственного дефекта белочной оболочки полового 
члена в эксперименте (14-е сут после операции). 
а — нативная артерия, б — децеллюляризированная артерия.

Fig. 4. Microphotograms of xenografts for replacement of artificial defect of tunica albuginea of penis  in the experiment (14 days after 
surgery).
a - native arteries, b - decellularized artery.

а/a б/b
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Рис. 6. Динамика содержания СРБ-реактивного белка в сыворотке крови подопытных животных после пластики ис-
кусственного дефекта белочной оболочки полового члена двумя видами ксенотрансплантатов. 
Fig. 6. Serum C-reactive protein in experimental animals after repair of artificial defect of tunica albuginea of penis by two types of xenografts.
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Рис. 5. Микрофотограммы ксенотрансплантатов для замещения искусственного дефекта белочной оболочки полового 
члена в эксперименте (30-е сут после операции). 
а — нативная артерия (тотальный фиброз), б — децеллюляризированная артерия.

Fig. 5. Microphotograms of xenografts for replacement of artificial defect of tunica albuginea of penis  in the experiment (30 days after 
surgery).
a — native artery (total fibrosis), b — decellularized artery.

а/a б/b
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инфекционных и иных осложнений в постопераци-

онном периоде.

Обсуждение

На фоне того, что синтетические биопротезы по-

вышают риск инфекционных осложнений, а сосу-

дистые аллографты — риск патологической кальци-

нации и дегенерации (вследствие индуцированного 

иммунного ответа), создание трансплантатов путем 

удаления клеток из нативных органов становится 

чрезвычайно актуальным с позиций клинического 

применения. Децеллюляризация обеспечивает по-

лучение матриксов, которые очень близки по соста-

ву и свойствам нативным органам, к тому же такие 

матриксы лишены видоспецифичности. В экспери-

менте in vivo сравнительно изучены морфологические 

и лабораторные результаты пластики искусственно-

го дефекта белочной оболочки полового члена с ис-

пользованием трупной артерии без предваритель-

ной обработки, или децеллюляризированной труп-

ной артерии. На основе анализа данных оптической 

и электронной микроскопии можно утверждать сле-

дующее. Использование децеллюляризированной 

трупной артерии человека для пластики дефекта бе-

лочной оболочки полового члена в эксперименте 

in vivo представляется наиболее оптимальным с пози-

ций снижения рисков отторжения и послеоперацион-

ных осложнений. При использовании в качестве ксе-

нотрансплантата децеллюляризированного матрикса 

воспалительная реакция в постоперационном пери-

оде краткосрочна и менее и нтенсивна. Лабораторно 

подтверждается, что исходный уровень СРБ в кро-

ви экспериментальных животных ниже, а нормали-

зация его содержания происходит более динамично 

(p<0,0001). Гистологически — лимфогистиоцитарная 

воспалительная реакция с примесью гранулоцитов 

минимальна к 30-м суткам после операции (p<0,05). 

Исходя из полученных результатов, можно пред-

положить возможность использования децеллюля-

ризированного матрикса не только для замещения 

дефектов белочной оболочки, но и для других соеди-

нительнотканных и гладкомышечных структур. Вме-

сте с тем полагаем, что в перспективе методика де-

целлюляризации должна быть несколько изменена 

для лучшего сохранения базовых структурных эле-

ментов артерии.

Выводы

При анализе результатов пластики искусствен-

ного дефекта белочной оболочки полового члена дву-

мя видами ксенотрансплантатов в эксперименте уста-

новлены следующие факты. 

При использовании в качестве ксенотрансплан-

тата децеллюляризированного матрикса воспалитель-

ная реакция в постоперационном периоде кратко-

срочна и менее интенсивна. 

Применение трупной артерии без предваритель-

ной обработки, по данным электронной микроско-

пии, предрасполагает к локальному стазу крови, 

сладж-феномену и развитию фиброза. 

Использование децеллюляризированного ма-

трикса для пластики дефекта белочной оболочки по-

лового члена минимизирует риски отторжения транс-

плантата, инфекционных и иных осложнений в пост-

операционном периоде.
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