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Аннотация

Цель. Апробировать в эксперименте новый способ пластики критического дефекта стенки трахеи с помощью
клеточно-инженерной конструкции и стента. 
Материалы и методы. Объектом эксперимента были 13 кроликов Oryctolagus Chinchilla. Для определения критиче-
ского размера дефекта трахеи создана «Группа дефектов» (n=11), разделенная на 2 подгруппы в зависимости от ши-
рины дефекта слизистой и подслизистой, длина дефекта была стандартной – 15 мм. В подгруппу 1 вошли животные с
шириной дефекта менее 50% от окружности трахеи (n=5), в подгруппу 2 – с шириной дефекта 50% и более от окруж-
ности трахеи (n=6). Еще 2 кроликам после создания критического дефекта трахеи произведена пластика с помощью
клеточно-инженерной конструкции, фиксируемой в просвете трахеи при помощи сосудистого стента («Группа рекон-
струкции»). После выведения животных из эксперимента проведено макро- и микроскопическое исследование. 
Результаты. В подгруппе 1 послеоперационная летальность не зарегистрирована, животные выведены из экспе-
римента на 14-е сутки. Макроскопически: незначительное, но заметное сужение трахеи; микроскопически: тон-
кий, слабый подслизистый слой и пленка эпителия без гнойного воспаления. В подгруппе 2 послеоперационная
летальность составила 100% на 4-е сутки. Макроскопически: на месте дефекта гематома, слизистая отечна, про-
свет трахеи и крупных бронхов обтурирован слизью; микроскопически: массивный детрит. Дефект в подгруппе 2
признан критическим. В «Группе реконструкции» послеоперационной летальности не зарегистрировано. Живот-
ные выведены из эксперимента на 14 и 20-е сутки. Трахея отделена от стента, просвет не сужен, матрикс ча-
стично фрагментирован. Макроскопически: отсутствие выраженной гематомы и отека; микроскопически: множе-
ственные зоны с регенерацией подслизистого слоя и слизистой.
Выводы. Критическим дефектом стенки трахеи у кроликов служит дефект эпителия и подслизистой длиной 15 мм
и шириной 50% и более от окружности трахеи. Пластика критического дефекта с помощью клеточно-инженерной
конструкции и стента показала свою жизнеспособность в эксперименте.
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Abstract

Aim. To experimentally test a new method for plastic surgery of a critical defect in the tracheal wall using a cell engine-
ering construction and a stent.
Materials and methods. The object of the experiment was 13 Oryctolagus Chinchilla rabbits. To determine the critical
size of the tracheal defect, a “Defects Group” (n=11) was created, divided into two subgroups depending on the width of
the mucous and submucosal defect, the length of the defect was standard – 15 mm. Subgroup 1 included animals with a
defect width of <50% of the tracheal circumference (n=5), subgroup 2 – animals with a defect width of ≥50% of the trac-
heal circumference (n=6). After critical tracheal defects were created, two more rabbits underwent plastic surgery using a
cell-engineering construct fixed in the trachea's lumen using a vascular stent. (“Reconstruction Group”). After removing
animals from the experiment, we performed a macro and microscopic examination.
Results. In subgroup 1, postoperative mortality was not registered, animals were withdrawn from the experiment on the
14th day. Macroscopically: a slight but noticeable tracheal narrowing, microscopically: a thin, weak submucosal layer and
an epithelial film without purulent inflammation. In subgroup 2, postoperative mortality was 100% on the 4th day. Mac-
roscopically: a hematoma at the site of defect, the mucous membrane is swollen, the lumen of the trachea and large
bronchi is obstructed by mucus, microscopically: massive detritus. We recognise the defect in subgroup 2 as critical. In
the “Reconstruction Group” postoperative mortality was not registered. Animals were withdrawn from the experiment on
the 14th and 20th days. The trachea is separated from the stent, the lumen is not narrowed, and the matrix is partially
fragmented. Macroscopically: absence of severe hematoma and oedema, microscopically: multiple zones with the rege-
neration of the submucosal layer and mucosa.
Conclusions. A critical tracheal defect in rabbits is an epithelial and submucosal defect with a length of 15 mm and a
width of ≥50% of the circumference of the trachea. The plasticity of a critical defect with the help of a cell engineering
design and a stent showed its viability in the experiment.
Keywords: cellular engineering design, lower respiratory tract, extended defects, stent, trachea.
MeSH terms:
TRACHEA - INJURIES - - SURGERY 
RECONSTRUCTIVE SURGICAL PROCEDURES - METHODS
STENTS
For citation: Denisova A.V., Dydykin S.S., Safronova E.I. et al. Plastic surgery of a critical defect in the tracheal wall using
a cell engineering design and a stent in an experiment. Sechenov Medical Journal. 2019; 10 (3): 30–36. 
DOI: 10.26442/22187332.2019.3.30-36

CONTACT INFORMATION: 
Anna V. Denisova, Postgraduate at Department of Operative Surgery and Topographic Anatomy, Sechenov First Moscow State Medi-
cal University (Sechenov University)
Address: 8/2 Trubetskaya st., Moscow, 119991, Russian Federation
Tel.: +7 (919) 777-31-51 
E-mail: denisova-doc@mail.ru
The article received: 18.03.2019
The article approved for publication: 27.08.2019 

Невзирая на многогранность подходов в лече-
нии, проблематика протяженных стриктур нижних
дыхательных путей не теряет популярность. Отсут-
ствие эффективного, рационального и доступного
подхода к лечению данной патологии создает все

большие предпосылки для дальнейшего поиска уни-
версального решения. Под рубцовым стенозом тра-
хеи понимают патологический процесс, связанный с
замещением нормальных структур стенки трахеи
грубой рубцовой тканью, приводящий к сужению ее



просвета, разрушению хрящевых колец, нарушению
их каркасной функции и в ряде случаев – появле-
нию участков трахеомаляции [1]. 

Специфика данной проблемы в эпоху стреми-
тельного развития современной диагностики
кроется в том, что распознать нозологии, ведущие к
стойкому сужению просвета нижних дыхательных
путей, зачастую удается только на поздних стадиях
заболевания, когда консервативные варианты лече-
ния уже бессильны и необходим исключительно ра-
дикальный подход. В случае же верифицированного
онкологического заболевания малоинвазивные аль-
тернативы и вовсе теряют актуальность.

В настоящее время циркулярная резекция труб-
чатых структур нижних дыхательных путей имеет
весьма узкие показания, так как не является уни-
версальной при протяженных дефектах эпителия.
Попытки внедрения в практику протезов различ-
ного происхождения [2, с. 25, 29–34; 3–5] и ауто-
трансплантатов [6–8] не нашли клинического при-
менения. Передовая отрасль медицины – транс-
плантология донорских органов, не может стать
панацеей в силу ряда объективных причин, таких
как морально-этические аспекты, проблема иммун-
ного конфликта при внедрении чужеродного мате-
риала, дефицит донорских органов [9–10]. 

Все большие надежды возлагаются на разра-
ботки в области регенеративной медицины. Клеточ-
ные и тканевые структуры, созданные в условиях
эксперимента при помощи инженерных техноло-
гий, обретают все больший авторитет [11–15].

Цель исследования: апробировать в экспери-
менте новый способ пластики критического де-
фекта стенки трахеи с помощью клеточно-инже-
нерной конструкции и стента.

Материалы и Методы
Экспериментальное исследование, одобренное

локальным этическим комитетом, выполнено на
кафедре оперативной хирургии и топографической
анатомии ФГАОУ ВО «Первый Московский госу-
дарственный медицинский университет 
им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет).
Объектом эксперимента стали 13 кроликов породы
шиншилла (Oryctolagus Chinchilla) весом от 3,9 до
4,1 кг в возрасте 12±1 мес.

Все этапы эксперимента над животными выпол-
нялись согласно нормативным документам, дей-
ствующим в Российской Федерации: СанПиН
2.2.1.3218-14 «Санитарно-эпидемиологические тре-
бования к устройству, оборудованию и содержанию
экспериментально-биологических клиник (вива-
риев)»; ГОСТ 33215-2014 «Правила оборудования
помещений и организации процедур при работе с
лабораторными животными; ГОСТ 33216-2014
«Правила работы с лабораторными грызунами и
кроликами»; «Методические рекомендации по со-

держанию лабораторных животных в вивариях на-
учно-исследовательских институтов и учебных заве-
дений РД-АПК 3.10.07.02-09». Также в работе опи-
рались на ряд документов международного значе-
ния: Хельсинкская декларация, разработанная
Всемирной медицинской ассоциацией в 1964 г. (по-
следний пересмотр в 2013 г.); Международные руко-
водящие принципы для биомедицинских исследо-
ваний с участием животных, выпущенные Советом
международных организаций медицинских наук
(CIOMS); Европейская конвенция о защите позво-
ночных животных, используемых для эксперимен-
тов или в иных научных целях (Страсбург, 18 марта
1986 г.); Директива Совета ЕС «О сближении зако-
нов, постановлений и административных положе-
ний государств ЕС по вопросам защиты животных,
используемых для экспериментов и других научных
целей» (86/609/ЕЕС).

Хирургические вмешательства сопровождались
анестезиологическим обеспечением на всех этапах.
При работе в просвете трахеи прибегали к интуба-
ции с помощью неонатального ларингоскопа и
мешка Амбу.

В ходе эксперимента первоочередной задачей
стал расчет критического дефекта трахеи, при кото-
ром она теряла способность к самовосстановлению,
а значит, именно эти размеры дефекта должны были
стать оптимальными для реализации предложенной
методики лечения стенозов нижних дыхательных
путей.

Все манипуляции осуществлялись в стерильных
условиях. После трехкратной обработки операцион-
ного поля осуществляли доступ к трахее. Дефект пе-
реднебоковой стенки трахеи с вовлечением слизи-
стой и подслизистой основы создавался при по-
мощи офтальмологического скальпеля. По ходу
оперативного вмешательства осуществлялся гемо-
стаз. Деэпителизированный участок трахеи подши-
вали к ее каркасу узловыми швами Prolene 6/0. По-
слойно ушивались мягкие ткани шеи. Накладыва-
лась асептическая повязка (рис. 1).

В качестве I этапа исследования была поставлена
задача определить критический размер дефекта тра-
хеи. Для этого экспериментальные животные в
«Группе дефектов» были разделены на 2 подгруппы
(рис. 2).

Подгруппа 1. Ширина дефекта менее 50% от
окружности трахеи при длине дефекта 15 мм (5 осо-
бей). 

Подгруппа 2. Ширина дефекта 50% и более от
окружности трахеи. Длина дефекта оставалась
прежней – 15 мм (6 особей). 

На II этапе исследования двум кроликам с крити-
ческим размером дефекта трахеи произведена пла-
стика дефекта («Группа реконструкции») абсолютно
новым методом, в основу которого положена фикса-
ция клеточно-инженерной конструкции в просвете 
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трахеи при помощи сосудистого стента (Патент РФ
№2017110581) [16]. Фиксация матрикса в просвете
дыхательной трубки была выполнена при помощи
сосудистого стента, соответствующего трахее по раз-
меру (рис. 3). Стент отвечал требованиям гипоаллер-
генности, биоразлагаемости, был потенциально уда-
ляем. Между вдохом и выдохом кролика под контро-
лем зрения per os внутритрахеально устанавливали
стент, прочно фиксирующий матрикс изнутри к
стенке трахеи в месте дефекта, затем стенку трахеи и
рану ушивали. Интубационную трубку во время уста-
новки стента смещали, не препятствуя установке
конструкции. Далее, направляя конец трубки вруч-
ную, ее возвращали на место, чтобы продолжить ис-
кусственную вентиляцию легких во время ушивания
раны трахеи. Манипуляции проводились под контро-
лем зрения. Трахею ушивали с использованием 
Prolene 6/0. Гемостаз выполняли электрокоагуляцией,
рану ушивали послойно узловыми швами, после опе-
рации накладывали асептическую повязку. Матрикс в
просвете трахеи был надежно фиксирован и при экс-
тубации интубационной трубкой не повреждался.

В послеоперационном периоде все животные в
«Группе дефектов» и «Группе реконструкции» со-
держались в равных условиях и получали идентич-
ное лечение: адекватное обезболивание, антибакте-
риальную, противовоспалительную, симптоматиче-
скую терапию.

После выведения животных из эксперимента
проведено макро- и микроскопическое исследова-
ние. 

результаты
определение размера критического дефекта
трахеи в «Группе дефектов»
В 1-й подгруппе (n=5) с шириной дефекта менее

50% окружности трахеи послеоперационная леталь-
ность не зарегистрирована. В послеоперационном
периоде у всех кроликов над трахеей выслушива-
лись хрипы, никаких других симптомов не наблю-
далось. Все кролики выведены из эксперимента на
14-е сутки. Гистологическое исследование показало
во всех 5 случаях незначительное, но заметное суже-
ние, на месте дефекта – тонкий, слабый подслизи-
стый слой и тонкая пленка эпителия без явления
гнойного воспаления. Предположено, что дефект
размерами менее 50% окружности трахеи способен
к самозаживлению. 

Во 2-й подгруппе (n=6) с шириной дефекта от
50% и более окружности трахеи послеоперационная
летальность составила 100%: на 3-и сутки погибли
животные №4–6, на 4-е – №1–3. Во всех случаях
причиной летального исхода была аспирация боль-
шого количества экссудата, образованного в зоне
дефекта. Во время гистологического исследования
установлено, что во всех 6 случаях удалось сформи-
ровать критический дефект, на месте которого об-
наружена гематома. Макроскопически: рана слизи-
стой отечная, просвет трахеи и крупных бронхов
практически полностью обтурирован большим ко-
личеством густой мутной слизи. Микроскопически
зона дефекта представлена массивным детритом.
Сделан вывод о том, что дефект, ширина которого
составляет от 50% и более окружности трахеи, яв-
ляется критическим и не способен к самозаживле-
нию. Именно эта подгруппа считалась контрольной
для следующего этапа эксперимента.

Проведение реконструктивной операции 
в «Группе реконструкции»
Двум кроликам после создания критического де-

фекта трахеи (ширина более 50% от окружности
трахеи) произведена пластика дефекта описанным
выше патентованным методом. Послеоперацион-
ной летальности не зарегистрировано. Животные
выведены из эксперимента по окончании исследо-
вания на 14 и 20-е сутки. При гистологическом ис-
следовании трахея без каких-либо сложностей отде-
лена от стента, но матрикс при этом частично фраг-

риС. 1. Формирование дефекта на переднебоковой стенке
трахеи.
Примечание: 1 – трахея; 2 – дефект стенки трахеи.
Figure 1. The formation of a defect on the anterolateral wall 
of the trachea.
Comment: 1 – trachea; 2 – tracheal wall defect.

риС. 2. Дизайн исследования.
Figure 2. Design of the study.



ментировался. Просвет трахеи не сужен, наблюда-
лось незначительное количество слизи. Макроско-
пически на месте дефекта отсутствовали выражен-
ная гематома и отек (рис. 4). Микроскопически
видны множественные зоны, где началась регенера-
ция подслизистого слоя, по краям дефекта видна
регенерация эпителия (рис. 5).

обСуждеНие
Анализ описанных в литературе методик лече-

ния стенозов нижних дыхательных путей показы-
вает, что на настоящий момент не предложено
единственного результативного способа лечения.
Среди экспериментальных исследований с уча-
стием лабораторных животных ранее выполнялись
работы по замещению трахеи у крыс. Однако труд-
ности эпителизации не описывались. В проведен-
ном опыте проблема, вызванная деэпителизацией,
стала определяющей. Ранее B. Borowiecki и соавт.
(1977 г.) выдвигались предположения, согласно ко-
торым стеноз трахеи обусловлен только поврежде-
нием каркаса [17]. Но в последующих работах, в
частности J. Hardillo и соавт. (2001 г.), продемон-
стрировано, что возникновение стриктуры может
быть спровоцировано повреждением слизисто-под-
слизистого слоя [18].

В первую очередь мы задались вопросом каса-
тельно размеров критического дефекта стенки труб-
чатого органа. Принципиальным условием для
апробации нового метода лечения стало определе-
ние критических параметров повреждения трахеи,
при которых ее самозаживление будет невозможно.
В процессе эксперимента на основании клиниче-
ских и гистологических данных установлен размер
критического дефекта эпителия и подслизистого
слоя, который должен составлять 50% и более
окружности трахеи. 

Ключевым этапом эксперимента стал поиск но-
вого способа закрытия критического дефекта стенки
трахеи. Как один из вариантов крепления матрикса к
каркасу трахеи рассматривался биоклей. Но от дан-
ной методики решено воздержаться ввиду создания
клеем промежуточного слоя между трахеей и био-
инженерной конструкцией, вследствие чего было не-
возможно плотное прилегание матрикса к каркасу. 
В качестве еще одного способа фиксации матрикса
предлагалось его подшивание. Однако при использо-
вании шовного материала нельзя было исключить
возможность пролабирования матрикса в просвет
дыхательных путей. К тому же данная методика тре-
бовала расширенного доступа к трахее, дополнитель-
ного времени на подшивание, а это в свою очередь
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риС. 3. Фиксация матрикса в зоне дефекта при помощи
стента.
Примечание: 1 – трахея; 2 – стент.
Figure 3. Fixation of the matrix in the defect area with a stent.
Comment: 1 – trachea; 2 – stent.

риС. 4. Макроскопическая картина трахеи («Группа ре-
конструкции»).
Примечание: 1 – трахея; 2 – зона дефекта.
Figure 4. Macroscopic picture of the trachea (“Reconstruc-
tion Group”).
Comment: 1 – trachea; 2 – defect zone.

риС. 5. Микроскопическая картина трахеи («Группа ре-
конструкции»).
Примечание: 1 – эпителий; 2 – гиалиновый хрящ.
Figure 5. Microscopic picture of the trachea (“Reconstruc-
tion Group”).
Comment: 1 – epithelium; 2 – hyaline cartilage.
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увеличивало длительность операции и время пребы-
вания животного в наркозе. 

Представленная модель операции, основанная
на фиксации клеточно-инженерной конструкции в
просвете трахеи при помощи стента, обладала без-
условным преимуществом: сокращением времени
анестезиологического пособия за счет отсутствия
необходимости затрачивать время на расширенный
доступ к трахее и подшивание матрикса.

Проблемой разработанной методики можно обо-
значить использование нами стентов, предназна-
ченных для сосудистой хирургии, что связано с от-
сутствием специальных эндотрахеальных стентов,
которые бы наиболее соответствовали требованиям
прочности и эластичности. 

Предложенный способ имеет определенные пер-
спективы. В первую очередь, данная методика фик-
сации матрикса с помощью стента может быть вы-
полнена малоинвазивно с помощью бронхоскопа.
Наш опыт может быть не только применим в закры-

тии протяженных дефектов нижних дыхательных
путей, но и осуществим при работе с другими труб-
чатыми органами. 

Перспективна дальнейшая апробация методики
на более крупных животных.

ВыВоды
1. Критическим дефектом стенки трахеи у кроликов

служит дефект эпителия и подслизистой длиной
15 мм и шириной 50% и более окружности трахеи. 

2. Новая модель пластики критического дефекта
трахеи с помощью клеточно-инженерной кон-
струкции, фиксированной в просвете трахеи со-
судистым стентом, показала свою жизнеспособ-
ность в эксперименте.
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