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Последние десятилетия демонстрируют рост научного и практи-
ческого интереса к жировой ткани как наиболее привлекательного 
источника стволовых клеток для применения в качестве самосто-
ятельного метода, а также в составе комплексной терапии различных 
патологических состояний у пациентов [5].

Стволовые клетки жировой ткани (adipose-derived stem cells – 
ADSCs) в нужном количестве для медико-эстетических процедур 
легко получить методом липоаспирации или иссечения, что является 
неоспоримым преимуществом перед другими источниками стволо-
вых клеток [11, 38, 53]. Кроме того, учитывая, что в жировой ткани 
встречается 1 стволовая клетка на 30-1000 клеток, а в костном мозге 
взрослого человека обнаруживается 1 мезенхимальная стволовая 
клетка на 50 тыс. – 1 млн клеток, жировая ткань представляет го-
раздо больший практический интерес для использования в медицин-
ской практике [18, 32].

Современные исследования показали высокую эффективность 
использования стволовых клеток жировой ткани в лечении наруше-
ний углеводного обмена, ишемических поражений нижних конеч-
ностей, а также для восстановления дефектов костных тканей [12]. 
Кроме того, стволовые клетки жировой ткани находят все большее 
применение в различных программах, направленных на замедление 
старения кожи, коррекции инволютивных изменений кожи лица и ле-
чении многих других заболеваний кожи [51].
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РЕЗЮМЕ
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ИСТОРИЯ ВОПРОСА
Впервые фрагмент жировой ткани был пересажен в 1893 году 

немецким хирургом G. Neuber – жировой аутотрансплантат с руки 
переместили для коррекции рубцового вдавления нижнего края 
орбиты после остеомиелита [36]. Многими учеными и врачами про-
шлого столетия (E. Lexer, L. Peer и др.) жировая ткань продолжала 
использоваться в научных и практических целях для восстановления 
объемов недостающих тканей [12].

В 1960-х годах M. Rodbell и A. James впервые описали выделе-
ние специфической популяции клеток из жировой ткани [46, 47]. 
Предложенная методика включала измельчение образца жировой 
ткани, обработку ее коллагеназой с последующим центрифугирова-
нием. Свободно плавающие жировые клетки в супернатанте удаляли,  
а оставшиеся клеточные элементы образовывали осадок. M. Rodbell, 
изучая клеточный состав осадка, идентифицировал в нем тучные 
клетки, макрофаги, преадипоциты, перициты, клетки крови, эндоте-
лиальные клетки, фибробласты и фрагменты кровеносных сосудов. 
Впоследствии он назвал полученную суспензию стромально-сосу-
дистой фракцией (stromal vascular fraction – SVF) [14]. Позже было 
продемонстрировано, что именно стромально-сосудистая фракция 
является источником стволовых/прогениторных клеток, сходных 
по морфологии, иммунофенотипу с мезенхимальными стволовы-
ми клетками костно-мозгового происхождения, а также способных  
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к дифференциации в разных направлениях (остеогенном, адипо-
генном, хондрогенном) в зависимости от условий культивирования  
[15, 29, 53].

ХАРАКТЕРИСТИКА СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК ЖИРОВОЙ ТКАНИ
Согласно определению Международного общества клеточной 

терапии, к «мультипотентным мезенхимальным стромальным клет-
кам» (ММСК) относятся клетки, соответствующие установленным 
критериям:

•	 адгезивность к пластику при культивировании в стандарт-
ных условиях;

•	 экспрессия специфических поверхностных антигенов CD90, 
CD105, CD73, при отсутствии экспрессии гемопоэтических 
маркеров CD45, CD14, CD34 и антигенов гистосовместимости 
HLA-DR;

•	 способность направленно дифференцироваться in vitro  
в остеобласты, хондробласты и адипоциты [12, 21].

ММСК представляют собой группу клеток, способных самооб-
новляться и обеспечивающих образование более коммитированных 
клеточных элементов в тканях мезенхимального происхождения. 
Кроме того, ММСК могут реагировать на хемоаттрактивные сигналы 
и мигрировать в поврежденные ткани-мишени, способствуя восста-
новлению механизмов репарации, а также обеспечивают поддержа-
ние гемопоэза [10, 20].

В соответствии с данными многочисленных исследований, 
ММСК во взрослом организме могут находиться не только в костном 
мозге, но и локализоваться в других тканевых нишах [10, 38]. Источ-
никами клеток, обладающими свойствами ММСК, в настоящее время 
являются следующие органы и ткани: скелетные мышцы, жировая 
ткань, синовиальная жидкость, Вартонов студень пупочного канати-
ка, легкие, периферическая и пуповинная кровь, периодонтальные 
связки, пульпа зуба [35].

ADSCs отвечают всем характеристикам ММСК, но при этом име-
ют ряд преимуществ. В частности, стволовые клетки жировой ткани 
легко получать в больших количествах для медицинских целей. Так-
же у них снижены иммуногенные свойства и нет спорных этических 
моментов относительно использования в клинической практике,  
в отличие от клеток фетального происхождения [17]. ADSCs могут 
быть предшественниками для хондроцитов, остеоцитов, мышечных 
клеток, нейронов и фибробластов, а также кератиноцитов при опре-
деленных условиях. В то же время стволовые клетки жировой ткани 
не имеют дополнительных специфических маркеров для идентифи-
кации, поэтому их труднее идентифицировать [17].

Известно, что ADSCs обладают выраженной секреторной актив-
ностью. Они выделяют широкую гамму проангиогенных факторов, 
среди которых наиболее известны следующие цитокины и факторы 
роста: фактор роста фибробластов (fibroblast growth factor – FGF), 
фактор роста гепатоцитов (hepatocyte growth factor – HGF), фактор 
роста эндотелия сосудов (vascular endothelial growth factor – VEGF), 
трансформирующий фактор роста бета (transforming growth factor 
beta – TGF-β), гранулоцитарно-макрофагальный колониестимули-
рующий фактор (granulocyte-macrophage colony-stimulating factor –  
GM-CSF), фактор роста нервов (nerve growth factor – NGF), плацен-
тарный фактор роста (placental growth factor – PGF), IL-6, IL-8, IL-17, 
ингибиторы металлопептидаз TIMP-1 и TIMP-2, ангиогенин, ангио-
поэтин-1. Например, благодаря секреции VEGF и HGF, стволовые 
клетки жировой ткани улучшают кровоснабжение и способствуют 
формированию новых коллатеральных сосудов в местах их введе-
ния [44].

Таким образом, потенциал к мультилинейной дифференцировке 
в различные клеточные линии, а также способность стимулировать 
механизмы ангиогенеза делает ADSCs идеальным кандидатом для 
применения в регенеративной и эстетической медицине, в частности –  
для лечения возрастных изменений и патологических процессов 
кожи [17].

ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ КОЖИ 
В ПРОЦЕССЕ СТАРЕНИЯ
Старение кожи происходит на всех уровнях – молекулярном, кле-

точном, тканевом и характеризуется замедлением функциональной 
активности клеток, возникновением дисбаланса между делением, 
дифференцировкой и их гибелью [45]. Постепенно развиваются 
атрофические и дистрофические процессы во всех структурных эле-
ментах кожи [45].

Количество и функциональная активность фибробластов в коже 
пожилых людей (80 лет и старше) в среднем снижено на 35 % от-
носительно кожи молодых людей (18-29 лет), а синтез коллагена 
в коже старых людей снижается в среднем на 75 % по сравнению 
с кожей молодых людей. В результате уменьшается образование 
ключевых компонентов дермы, таких как коллаген, эластин, гиа-
луроновая кислота, что в последующем приводит к снижению эла-
стичности кожи [6]. Вследствие нарушения синтеза межклеточных 
липидов рогового слоя эпидермиса снижается влагоудерживающая 
способность кожи и усиливается трансэпидермальная потеря воды, 
она становится более сухой, снижается ее тургор [16, 48].

Методами капилляроскопии и нативной микроскопии обнаруже-
но уменьшение с возрастом количества вертикальных капиллярных 
петель в папиллярном слое дермы, а также снижение плотности  
сосудов на единицу площади [25, 39]. По данным некоторых иссле-
дований, у пожилых людей количество сосудистых петель на лбу 
снижено на 40 % [7]. Микроциркуляторные нарушения ведут к на-
рушению трофики сальных и потовых желез, что сопровождается 
их дисфункцией. Дефицит сосудистых сплетений, окружающих во-
лосяные луковицы, может приводить к их атрофии с последующим 
снижением количества волос [23, 24].

С возрастом также происходит резорбция костных структур ли-
цевого черепа, атрофия и перераспределение жировых пакетов, ос-
лабление мышечно-связочного аппарата [4]. Клинически внешние 
признаки старения на коже пожилых людей проявляются в виде 
истончения эпидермиса и дермы, появления морщин, пигментных 
пятен, телеангиоэктазий, возникновения гравитационного птоза 
[22, 23].

СТВОЛОВЫЕ КЛЕТКИ ЖИРОВОЙ ТКАНИ В РЕПАРАЦИИ КОЖИ 
По мнению ряда исследователей, снижение клеточной регене-

рации и метаболических процессов является основой морфологи-
ческих изменений в эпидермисе и дерме в процессе хронологиче-
ского старения [1, 2, 8].

Кожа и другие мягкие ткани восстанавливаются и обновляются 
благодаря наличию региональных стволовых клеток. Воздействие 
на ткани повреждающего фактора любого генеза (термического, ме-
ханического, физического), опосредует образование биологических 
сигналов, вызывающие асимметричное деление и дифференциров-
ку стволовых клеток в клетки этой ткани и, соответственно, ее ре-
генерацию. ММСК из различных источников способны мигрировать  
к месту повреждения, закрепляться, дифференцироваться и осу-
ществлять функцию замещенных поврежденных клеток [3, 9, 15].

В экспериментальных работах на моделях животных и в усло-
виях in vitro показано, что стволовые клетки жировой ткани оказы-
вают различное физиологическое действие в тканях, в том числе  
и коже. Воздействуя на дермальные фибробласты факторами ро-
ста (инсулино-подобный фактор роста – IGF, фактор роста эндоте-
лия сосудов – VEGF, тромбоцитарный фактор роста – PDGF), ство-
ловые клетки жировой ткани активируют процессы неоколлагенеза 
в коже [30, 32].

Таким образом, стволовые клетки жировой ткани, активируя 
синтетическую функцию клеток кожи, реализуемую фибробла-
стами и кератиноцитами, нормализуют процессы ее репарации  
[26, 30, 34, 38]. На основании данных свойств ADSCs можно ши-
роко использовать для регенерации кожи при старении и многих 
патологических процессах.
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
ADSCs ПРИ ПОВРЕЖДЕНИЯХ КОЖИ
В модели на безволосых мышах H. Кim и соавт. (2009) вводили 

ADSCs подкожно в области спины на участке кожи, подвергшейся 
УФ-облучению. УФ-облучение ингибировало экспрессию коллаге-
на 1 типа и матриксной металлопротеинкиназы-1 (ММП-1). После 
введения ADSCs было отмечено значительное усиление экспрессии 
коллагена 1 типа и ММП1. Гистологическое исследование показало 
утолщение дермы за счет значительного увеличения коллагеновых 
волокон в коже испытуемых мышей по сравнению с контрольной 
группой. Усиление синтеза коллагена было опосредовано стимули-
рующим воздействием на дермальные фибробласты и торможением 
деградации коллагена [30].

W. Кim и соавт. (2019) оценивали эффективность влияния 
ADSCs на скорость заживления ран на моделях повреждения у мы-
шей, используя различные способы введения стволовых клеток: 
внутривенный, внутримышечный, локальный. В группе испытуемых 
отмечалось более быстрое заживление раневого дефекта кожи по 
сравнению с контрольной группой. Наиболее выраженная динами-
ка отмечалась на 3-4-й постоперационные дни. На 14-й день во всех 
группах, леченных ADSCs, раны закрылись, а в контрольных группах 
процесс регенерации оставался незавершенным. Гистологическая 
оценка образцов кожи экспериментальных групп показала заверше-
ние формирование дермы и эпидермиса, адекватную васкуляризацию 
и минимальное воспаление по сравнению с контрольными, где эпи-
дермис и дерма не были окончательно сформированы, дерма была 
менее васкуляризована и сохранялись остаточные воспалительные 
клеточные инфильтраты. ADSCs наиболее ускоряли процессы эпите-
лизации и формирования грануляционной ткани в период с 3-го по 
7-й послеоперационные дни. Примечательно, что ADSCs, введенные 
внутривенно, мигрировали в область раневого дефекта, а введенные 
внутримышечно оставались в месте инъекции. Важно отметить, что 
ADSCs улучшали ремоделирование ран кожи и данные эффекты не 
зависели от способа введения клеток [27].

Wang и соавторы показали эффективность применения ADSCs 
для лечения гипертрофических рубцов на коже крыс. В область  
послеоперационного рубца вводили клетки стромально-васкуляр-
ной фракции и стромально-васкулярный гель. В результате лечения 
гипертрофические рубцы стали менее заметными и более мягкими. 
Толщина кожи была значительно ниже в группах с использовани-
ем SVF-геля и клетками SVF, чем в контрольной группе. Введение 
SVF-геля и клеток SVF уменьшало макрофагальную инфильтрацию 
в дермальном слое, снижало экспрессию мРНК интерлейкина-6  
и моноцитарного хемоаттрактивного белка-1. Кроме того, уровень 
миофибробластов и образование коллагена были снижены в груп-
пах с применением SVF-геля и клеток SVF [49]. По мнению этих  
и других исследователей, положительный эффект в коррекции руб-
цов обусловлен секрецией прогениторными клетками жировой тка-
ни различных цитокинов и факторов роста, включая фактор роста  
гепатоцитов, IL-10 и адреномедуллин, которые имеют антифиброти-
ческие свойства [24, 29].

По данным Zografou и соавт., введение аутологичных культиви-
рованных ADSCs улучшало приживаемость кожного лоскута и спо-
собствовало уменьшению зоны некроза на модели сахарного диабе-
та у крыс. При этом достоверно увеличилась плотность капилляров, 
количество коллагена, экспрессия VEGF и TGF-β3 по сравнению  
с контрольной группой. Данные эффекты (улучшение приживае-
мости кожных лоскутов, уменьшение зоны некроза) у диабетиче-
ских крыс обусловлены секрецией факторов роста, таких как VEGF  
и TGF-β3, образованием новых кровеносных сосудов, ускорением 
эпителизации [52].

В культуре in vitro ADSCs увеличивают пролиферативную актив-
ность дермальных фибробластов человека. Воздействие секретор-
ными факторами по паракринному механизму стимулировало се-
крецию коллагена 1 типа и фибронектина. Кроме того, на модели 

ОБЗОР

повреждения культуры клеток in vitro был отмечен эффект стиму-
лирующего воздействия на миграцию дермальных фибробластов. 
Последующее применение ADSCs на ранах in vivo также показало 
ускорение процесса заживления и краевой эпителизации [29].

В экспериментах in vitro было показано, что секреция факторов 
роста ADSCs возрастает при снижении концентрации кислорода.  
В частности, подкожное введение кондиционной среды из культуры 
ADSCs человека индуцировало фазу анагена роста волос и увели-
чивало скорость восстановления шерсти у мышей. При этом конди-
ционная среда, полученная от клеток, культивированных в условиях 
гипоксии, индуцировала фазу анагена быстрее, чем кондиционная 
среда из культур в условиях нормоксии. Более того, такая среда  
в условиях in vitro усиливала также пролиферацию культивиро-
ванных клеток дермального сосочка фолликула и эпителиальных 
кератиноцитов человека. При этом уровни протеинов 1 и 2, связы-
вающих инсулиноподобный фактор роста (insulin like growth factor 
binding protein – IGFBP-1 и IGFBP-2), колониестимулирующего фак-
тора макрофагов (macrophage colony-stimulating factor – M-CSF), 
рецептора фактора роста тромбоцитов бета (platelet-derived growth 
factor receptors beta – PDGF-Rβ) и VEGF были значительно увеличены, 
в то время как секреция эпидермального фактора роста (epidermal 
growth factor – EGF) была снижена. Авторы данного исследования 
обоснованно предполагают, что ADSCs способствуют росту волос че-
рез паракринный механизм, который усиливается при гипоксии [42].

По данным Ji Young Kim (2012), стволовые клетки жировой ткани 
человека оказывают влияние на пролиферацию, дифференцировку, 
миграцию эпидермальных меланоцитов. Совместное культивирова-
ние значительно усиливало пролиферацию и миграцию меланоцитов 
относительно тех же показателей в монокультуре. Это может быть 
связано с увеличением продукции ADSCs фактора роста меланоци-
тов и основного фактора роста фибробластов [31].

Также совместное культивирование ADSCs и меланоцитов при-
водило к увеличению в культуре числа предшественников меланоци-
тов, положительных на тирозиназа-зависимый протеин-2 (tyrosinase 
related protein – Trp-2), по сравнению с монокультурой меланоцитов. 
Известно, что Trp-1 экспрессируется только в дифференцирован-
ных меланоцитах, тогда как Trp-2 является маркером их предше-
ственников. Более того, увеличение Trp2 клеток может быть связано  
с увеличением общего количество меланоцитов в совместной куль-
туре с ADSCs, потому что экспрессия Trp-2 также имеет тесную связь  
с регуляцией роста клеток и выживания меланоцитов [37]. Получен-
ные данные могут быть использованы для улучшения лечения на-
рушений пигментаций кожи, связанных с уменьшением количества 
меланоцитов, например, при витилиго [31].

КЛИНИЧЕСКОЕ ПРИМЕНЕНИЕ ADSCs В ДЕРМАТОЛОГИИ  
И ЭСТЕТИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЕ
Считают, что восстановить регенераторный потенциал кожи 

можно несколькими способами:
•	 повысить функциональную активность собственных диф-

ференцированных клеток, локализованных в коже (напри-
мер, фибробласты, кератиноциты);

•	 ввести дополнительные стволовые клетки непосредственно 
в кожу.

Учитывая патогенетические механизмы старения кожи, актива-
ция собственных клеток представляется малоэффективной. Более 
целесообразным является введение в кожу пула экзогенных стволо-
вых клеток с целью улучшения как количества, так и функциональ-
ной активности эндогенных прогениторных и зрелых клеток.

В качестве пилотного исследования Park B. и соавт. вводили 
липоаспират интрадермально в кожу лица пациенту с признаками 
фотостарения. Через два месяца после последней инъекции было 
отмечено уменьшение глубины морщин, значительное улучшение 
текстуры кожи, увеличение толщины дермы, что подтверждалось 
данными ультрасонографического обследования [41]. 
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В работе M. Amirkhani и соавт. подкожное введение ADSCs  
в область носогубных впадин спустя 6 месяцев после инъекции не 
показало существенных видимых изменений рельефа кожи дан-
ной области. В тоже время, по данным инструментальных методов  
обследования, значительно увеличились плотность дермы и ее тол-
щина, а трансэпидермальная потеря воды снизилась [33]. В своей 
практической деятельности G. Rigotti методом липофиллинга вос-
станавливал дефекты мягких тканей и улучшал текстуру тканей [5]. 

У пациентов с диагнозом андрогенетическая алопеция инъек-
ционное введение аутологичного жира, обогащенного стромально-
васкулярной фракцией, продемонстрировало увеличение плотности 
роста волос вдвое по сравнению с пациентами, получавшими только 
инъекции собственного жира без добавления SVF. Полученные 
клинические данные позволяют сделать предположение о том, что  
аутологичные жировые трансплантаты, обогащенные SVF, могут 
быть многообещающим подходом к лечению алопеции у людей [43].

Даже интрадермальное введение кондиционной среды с фак-
торами роста стволовых клеток жировой ткани, по данным три-
хограммы, показало значительное увеличение количества волос  
у пациентов с диагнозом алопеции после 6 процедур с интервалом  
в 3-5 недель [26].

В эстетической медицине, кроме использования самих ADSCs, 
перспективным находят применение аутолипотрансплантатов – 
пересадка собственной жировой ткани. Они восполняют объемы 
утраченных мягких тканей (например, в области лица) и одновремен-
но выступают в роли источника стволовых клеток. Таким образом 
компенсируются инволютивные изменения жировых пакетов лица, 
выражающиеся в их смещении, атрофии, гармонизируются внешние 
проявления процессов старения [5, 38].

L. Charles-de-Sá и соавт. выполнили инъекцию аутологичного 
жира и ADSCs по технологии CAL (cell-assisted lipotransfer) в пре-
аурикулярную область 6 пациентам в возрасте 45-65 лет. Оценка 
результатов изменений кожи методами оптической и электронной 
микроскопии показала появление новых оксалатных волокон в па-
пиллярной дерме и уменьшение области эластоза. Кроме того, отме-

чались трехмерная модификация ретикулярной дермы и формиро-
вание более обширной кровеносной сети. Кожа при этом была более 
гидратирована. Предполагают, что эффект от применения такой 
комбинированной методики будет несколько выше по сравнению  
с отдельным использованием либо ADSCs, либо жира. В данном слу-
чае аутологичный жир выступает в качестве своеобразной матрицы 
для функционирования стволовых клеток, формируя благоприятные 
условия для их дифференцировки, а ADSCs, в свою очередь, запуска-
ют процессы неоангиогенеза для приживления жирового трансплан-
тата. Авторы пришли к выводу, что применение ADSCs в комби-
нации с аутологичным жиром меняет паттерны кожи испытуемых  
в сторону состояния у более молодых людей [20].

Таким образом, полученные клинические данные позволяют 
широко использовать ADSCs для лечения различных дерматологи-
ческих заболеваний, а также хроно- и фотостарения кожи. При этом 
использование стволовых клеток жировой ткани в медицинской 
практике должно осуществляться обязательно на основании четких 
показаний, достаточного клинического опыта и с учетом ряда проти-
вопоказаний.

На сегодня возможными показаниями к применению стволовых 
клеток жировой ткани являются:

•	 хроно- и фотостарение кожи (начиная с возраста 35-40 лет);
•	 алопеция;
•	 рубцы кожи;
•	 хронические раны кожи;
•	 витилиго;
•	 радиационные поражения кожи.

Не рекомендуется назначать терапию ADSCs в следующих слу-
чаях:

•	 беременность;
•	 онкологические заболевания в анамнезе;
•	 наличие ВИЧ-инфекции;
•	 заболевания, обусловливающие необходимость постоянно-

го приема антибиотиков и гормонов [13].

ВЫВОДЫ

Изучение морфофункциональных свойств мезенхимальных стволовых клеток жировой ткани представляет перспективное и актуальное 
направление. Количество и в то же время доступность получения данного типа клеток демонстрируют несомненные преимущества отно-
сительно других источников стволовых клеток. 

Накопленные клинические данные с использованием стволовых клеток жировой ткани показали, что интрадермальное введение клеточ-
ного материала является безопасным, активирует микроциркуляцию, улучшает структуру, эластичность кожи и ее внешний вид.

Жировая ткань в качестве филлера может быть использована для волюмизации мягких тканей, утраченных в результате заболеваний, 
травм, инволютивных изменений, а также может применяться для объемного моделирования лица и тела в восстановительной и пласти-
ческой хирургии.

Способность стволовых клеток жировой ткани влиять на процессы неоколлагенеза и ангиогенеза имеют актуальное значение для  
использования их в процедурах и программах эстетической медицины, направленных на улучшения качества кожи. 
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