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Резюме

Твердая мозговая оболочка играет ключевую роль в защите ЦНС, обеспечивая механическую и барьерную функ-
ции. Различные травмы, хирургические вмешательства и патологические состояния могут приводить к необхо-
димости ее восстановления или замещения. Использование синтетических имплантатов или аутотранспланта-
тов часто сопровождается рисками, включая инфекции, аллергические реакции и отторжение. В последние годы 
растет интерес к биоцеллюлозе как к биоматериалу, обладающему уникальными свойствами, которые могут зна-
чительно улучшить исходы хирургического лечения. Цель настоящего обзора – изучение возможностей приме-
нения бактериальной целлюлозы в качестве заменителя твердой мозговой оболочки и анализ ее потенциальных 
преимуществ. Поиск научных источников в базах данных PubMed и Google Scholar осуществлен за период 2014–
2024 гг. (с учетом ключевых работ, включая ранние исследования биосовместимости и нейрохирургических 
применений). Использовались следующие ключевые слова и словосочетания: бактериальная наноцеллюлоза, 
свойства бактериальной наноцеллюлозы, дефекты твердой мозговой оболочки, биосовместимость. Всего най-
дено 127 научных источников, посвященных применению бактериальной целлюлозы в нейрохирургии, включая 
исследования in vitro, in vivo и клинические перспективы. На основе анализа новизны и глубины изучения темы 
(включая механические свойства, иммунный ответ, регенерацию тканей) отобрано 32 статьи (после дублирую-
щих публикаций), наиболее полно отражающих потенциал бактериальной целлюлозы в качестве биоматериала 
для восстановления твердой мозговой оболочки. Использовались следующие критерии отбора: приоритет пу-
бликациям за последние 10 лет (2014–2024); акцент на исследованиях с экспериментальными моделями in vivo 
(кролики, крысы) и данными по биосовместимости; включение обзоров, систематизирующих применение мате-
риала в нейрохирургии. Анализ литературы показал, что бактериальная целлюлоза представляет собой перспек-
тивный биоматериал с уникальными свойствами, включая высокую биосовместимость, гипоаллергенность и 
способность модулировать иммунный ответ в сторону противовоспалительного фенотипа. Ключевым фактором 
ее эффективности является тщательная очистка от эндотоксинов, что минимизирует воспалительные реакции. 
Особый потенциал бактериальная целлюлоза демонстрирует в экспериментально-клинической нейрохирургии 
как потенциальное медицинское изделие для замещения дефектов твердой мозговой оболочки. 

Ключевые слова: бактериальная наноцеллюлоза, свойства бактериальной наноцеллюлозы, дефекты твер-
дой мозговой оболочки, биосовместимость.
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Abstract

The dura mater plays a key role in protecting the central nervous system by providing mechanical and barrier functions. 
Various injuries, surgical interventions, and pathological conditions may require its repair or replacement. The use 
of synthetic implants or autografts often carries risks, including infections, allergic reactions, and rejection. In recent 
years, bacterial cellulose has gained attention as a biomaterial with unique properties that could significantly improve 
surgical outcomes. This review explores the potential of bacterial cellulose as a dura mater substitute and analyzes its 
advantages. A literature search was conducted in PubMed and Google Scholar (2014–2024), focusing on key studies 
of biocompatibility and neurosurgical applications. Keywords included bacterial nanocellulose, properties of bacterial 
nanocellulose, dura mater defects, biocompatibility. Out of 127 sources (in vitro, in vivo, and clinical studies), 32 articles 
were selected based on novelty, depth of research (mechanical properties, immune response, tissue regeneration), and 
relevance to dura mater repair. Priority was given to publications from the last decade (2014–2024), experimental in 
vivo models (rabbits, rats), and reviews on neurosurgical applications. A literature review has shown that bacterial 
cellulose is a promising biomaterial with unique properties, including high biocompatibility, hypoallergenicity, and the 
ability to modulate the immune response toward an anti-inflammatory phenotype. A key factor in its efficacy is thorough 
endotoxin removal, which minimizes inflammatory reactions. Bacterial cellulose demonstrates particular potential in 
experimental and clinical neurosurgery as a potential medical device for dura mater defect repair.
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Введение
Твердая мозговая оболочка (ТМО) играет 

ключевую роль в защите центральной нервной 
системы, обеспечивая механическую и барьер-
ную функции. Различные травмы, хирургические 
вмешательства и патологические состояния мо-
гут приводить к необходимости восстановления 
или замещения ТМО. Использование синтетиче-
ских имплантатов или аутотрансплантатов часто 
сопровождается рисками, включая инфекции, ал-
лергические реакции и отторжение. В последние 
годы растет интерес к биоцеллюлозе как к биома-
териалу, обладающему уникальными свойствами, 
которые могут значительно улучшить исходы хи-
рургического лечения.

Несмотря на активное международное изу- 
чение бактериальной целлюлозы (БЦ), в Рос-
сийской Федерации исследования в области ее 
применения в нейрохирургии находятся на на-
чальной, но динамично развивающейся стадии 
[1–3]. На текущий момент на отечественном 
рынке и в клинической практике отсутствуют се-
рийно производимые аналоги заменителей ТМО 
на основе БЦ, что подчеркивает актуальность и 
новизну данного направления. Существующие 
отечественные разработки в основном сосредо-
точены на изучении фундаментальных свойств 
БЦ. Проводимые исследования направлены на 
создание конкурентоспособного отечественно-
го биоматериала, который мог бы в перспективе 
обеспечить импортозамещение в этой высокотех-
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нологичной области медицины. Цель настоящего 
обзора – изучение возможностей применения БЦ 
в качестве заменителя ТМО и анализ ее потенци-
альных преимуществ.

Поиск научных источников в базах данных 
PubMed и Google Scholar осуществлен за период 
2014–2024 гг. (с учетом ключевых работ, включая 
ранние исследования биосовместимости и ней-
рохирургических применений). Использовались 
следующие ключевые слова и словосочетания: 
бактериальная наноцеллюлоза, свойства бактери-
альной наноцеллюлозы, дефекты твердой мозго-
вой оболочки, биосовместимость. Всего найдено 
127 научных источников, посвященных примене-
нию БЦ в нейрохирургии, включая исследования 
in vitro, in vivo и клинические перспективы. На ос-
нове анализа новизны и глубины изучения темы 
(включая механические свойства, иммунный от-
вет, регенерацию тканей) отобрано 32 статьи (по-
сле дублирующих публикаций), наиболее полно 
отражающих потенциал БЦ в качестве биомате-
риала для восстановления ТМО. Использовались 
следующие критерии отбора: приоритет публика-
циям за последние 10 лет (2014–2024); акцент на 
исследованиях с экспериментальными моделями 
in vivo (кролики, крысы) и данными по биосовме-
стимости; включение обзоров, систематизирую-
щих применение материала в нейрохирургии.

Целлюлоза – один из самых распространен-
ных полимеров в природе, встречающийся в 
растениях и производимый некоторыми микро-
организмами. Ее основным источником, удов-
летворяющим промышленный спрос, является 
древесина. Однако целлюлозу также можно из-
влекать из различных растений, таких как лен, 
хлопок и конопля, которые используются для про-
изводства бумаги, одежды и других материалов 
[4]. Целлюлоза может быть получена не только 
из растений, но и из грибов, морских водорослей 
и бактерий, среди которых особый интерес пред-
ставляет непатогенные грамотрицательные бак-
терии Komagateibacter xylinus [5]. БЦ отличается 
уникальной структурой и свойствами, что откры-
вает широкие возможности для ее применения в 
медицине. Она способствует клеточной адгезии, 
пролиферации и дифференцировке, тем самым 
ускоряя процесс заживления ран и реэпителиза-
ции. Биомедицинские устройства на основе БЦ 
характеризуются низкой токсичностью, способ-
ностью поддерживать влажную среду раны (40–
70 %) и обеспечивать клеточный газообмен, что 
делает их идеальными для использования в реге-
неративной медицине [6]. Ключевым фактором 
эффективности БЦ является ее взаимодействие 
с клетками, которое напрямую зависит от ключе-
вых физико-химических свойств материала (заря-

да поверхности, гидрофильности, микрорельефа 
[7]), различающихся в зависимости от способов 
получения материала.

Производство БЦ
Основным штаммом для получения БЦ меди-

цинского назначения является Komagataeibacter 
xylinus, который обеспечивает высокую чи-
стоту и биосовместимость материала. Одна-
ко разные штаммы (например, K. hansenii,  
K. sucrofermentans) используются в пищевой про-
мышленности, косметологии и биотехнологии, 
поскольку их целлюлоза обладает специфически-
ми свойствами. Для медицинских применений, 
таких как раневые покрытия и имплантаты, при-
меняют только лабораторно синтезированную БЦ, 
что гарантирует стерильность и безопасность [7– 
9]. Бактерии K. xylinus способны продуцировать 
целлюлозу в четырех различных структурных 
формах (I–IV), однако наиболее исследованными 
остаются формы I и II. Считается, что выделяе-
мая бактериями внеклеточная целлюлоза фор-
мирует защитную биопленку, которая не только 
регулирует доступ кислорода, но и предохраняет 
бактериальные колонии от обезвоживания [9].

Синтез целлюлозы начинается с поглощения 
глюкозы, которая последовательно превращает-
ся в глюкозо-1-фосфат, а затем, взаимодействуя 
с УТФ, преобразуется в УДФ-глюкозу. Целлюло-
зосинтаза А, активируемая цГМФ, полимеризует 
молекулы в линейные цепи β-1,4-глюкана, кото-
рые экструдируются через специализированные 
поры в клеточной стенке, формируя фибриллы 
внеклеточной целлюлозы. При нехватке глюкозы 
используется путь фруктозы [10]. После фермен-
тации пленка содержит целлюлозу, метаболиты и 
биомассу, которые легко удаляются, обеспечивая 
высокую чистоту материала. Несмотря на схо-
жесть молекулярных формул БЦ и растительной 
целлюлозы, их свойства различаются [11]. Основ-
ной метод производства – статическая фермента-
ция в неглубоких контейнерах при 30 °C в течение 
7–14 дней, но он имеет недостатки: длительное 
время роста, высокие затраты и неравномерное 
производство из-за различий в условиях [8].

Основными свойствами БЦ являются гиппо-
аллергенность, гидрофильность, бактериоста-
тические и противовоспалительные свойства, 
биосовместимость. Благодаря своей биосовме-
стимости и структуре она показывает гипоал-
лергенность, высокую гидрофильность, механи-
ческую прочность. Однако биосовместимость, 
стабильность и взаимодействие БЦ с тканями ор-
ганизма в значительной степени зависят от мето-
дов предварительной очистки. Различные методы 
очистки позволяют удалить остатки микробных 
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клеток, биополимеры и другие примеси, но при 
этом могут по-разному влиять на структурные и 
функциональные характеристики БЦ. Оптими-
зация методов очистки БЦ существенно влияет 
на ее свойства. Как показано в исследовании [1], 
комбинированные методы (ферментно-детергент-
ная обработка, термохимическая очистка) при-
водят к снижению воспалительной реакции по 
сравнению с традиционными подходами, а также 
улучшают интеграцию материала с тканями. 

БЦ, продуцируемая K. xylinus, обладает высо-
кой кристалличностью, прочностью и биосовме-
стимостью. In vivo исследования показали, что 
имплантаты из БЦ вызывают лишь слабую воспа-
лительную реакцию без отторжения, а нановолок-
на БЦ не проявляют токсичности, накапливаясь 
в макрофагах без нарушения работы иммунной 
системы [12]. БЦ не вызывает аллергических ре-
акций, что делает ее безопасной для пациентов с 
предрасположенностью к аллергиям. В отличие 
от растительной целлюлозы, БЦ биоразлагаема, 
нетоксична и обладает нативной чистотой, не тре-
буя дополнительной очистки от лигнина, пектина 
и гемицеллюлозы. Это делает ее идеальной для 
медицинских изделий, таких как раневые повязки 
и имплантаты [13]. БЦ способна снижать воспа-
ление, ускоряя восстановление тканей [14]. Бла-
годаря способности удерживать влагу, БЦ создает 
оптимальную среду для заживления ран и снижа-
ет риск раздражения кожи, что особенно важно 
для пациентов с чувствительной кожей [15]. Хотя 
БЦ сама по себе не обладает антимикробными 
свойствами, ее можно функционализировать ан-
тибиотиками или наночастицами серебра. Высо-
кая плотность водородных связей в ее структуре 
позволяет эффективно удерживать антимикроб-
ные агенты, что делает ее перспективной для соз-
дания антибактериальных повязок [16].

Иммунный ответ на БЦ
Несмотря на биосовместимость БЦ, ее им-

плантация может вызвать иммунные реакции, 
включая активацию макрофагов. Макрофаги 
играют ключевую роль в иммунных реакциях, 
фагоцитируя патогены и представляя антигены 
Т-клеткам через комплекс пептид-MHC. При 
этом они выделяют активные формы кислорода 
и азота, что может вызывать повреждение тканей 
и способствовать развитию заболеваний [17]. Эти 
клетки широко распространены в различных тка-
нях, включая кожу, печень, легкие и другие орга-
ны, где участвуют в заживлении и регенерации. 
Биоматериалы могут влиять на поляризацию ма-
крофагов, способствуя дифференцировке клеток 
в провоспалительный фенотип M1 (с выделением 
IFN-γ, TNF-α, IL-17) или противовоспалительный 

фенотип M2 (с секрецией IL-10, TGF-β, VEGF), 
что важно для процессов тканевой регенерации 
[18]. 

Особый интерес представляет БЦ, которая 
способствует поляризации макрофагов в сторо-
ну M2-фенотипа, снижая воспаление и улучшая 
интеграцию имплантатов. Благодаря высокой 
пористости и способности удерживать влагу, БЦ 
создает благоприятную микросреду, подавляя 
продукцию макрофагами провоспалительных 
цитокинов (например, IL-8) и уменьшая их цито-
токсичность [19, 20]. Важно отметить, что макро-
фаги обладают пластичностью: их фенотип мо-
жет меняться под действием внешних стимулов, 
передаваемых через сигнальные пути (например, 
PI3K/Akt), а также как следствие модификации 
биоматериалов. Например, анионные формы на-
нокристаллов целлюлозы (CNF) усиливают про-
воспалительную активность (TNF-α, IL-1β), тогда 
как катионные и пористые структуры CNF спо-
собствуют выработке противовоспалительного 
IL-10 [21].

Таким образом, регулируя свойства биома-
териалов, можно управлять активностью макро-
фагов, минимизируя отторжение имплантатов и 
ускоряя восстановление тканей. Это открывает 
перспективы для разработки новых иммуномо-
дулирующих материалов с низкой цитотоксично-
стью и высокой биосовместимостью [14, 18, 22].

Исследование БЦ в культуре клеток
Многочисленные исследования in vitro де-

монстрируют высокую биосовместимость БЦ, 
ее способность стимулировать клеточную ми-
грацию и пролиферацию без выраженной цито-
токсичности. Однако важным аспектом остается 
необходимость тщательной очистки материала от 
эндотоксинов для минимизации воспалительных 
реакций. Для оценки свойств БЦ используется 
широкий ряд культуральных методов.

Скретч-анализ, используемый для оценки ми-
грации клеток in vitro, позволяет оценивать, как 
клетки перемещаются и заполняют пространство 
после создания «царапины» на клеточной культу-
ре. Этот метод широко применяется в исследова-
ниях заживления ран и воспалительных процес-
сов [23]. При изучении миграции фибробластов 
дермального происхождения на БЦ показано, что 
микроструктуры поверхности БЦ значительно 
влияют на распределение и пролиферацию клеток, 
обеспечивая механические и биохимические сиг-
налы, способствующие их миграции и прикреп- 
лению [24]. 

Анализ цитотоксичности БЦ, проведенный 
Y.M. Chen et al., показал, что ее деградация со-
провождается высвобождением глюкозы, при 
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этом скорость деградации оставалась стабильной 
(58 % за 12 недель), что важно для длительных 
медицинских применений. Продукты деградации 
стимулировали пролиферацию остеобластов, а 
цитотоксичность этих продуктов со временем 
снижалась. Исходная БЦ демонстрировала низ-
кую токсичность для клеток линии L929 и остео 
бластов, хотя реакция клеток различалась, что 
подчеркивает необходимость использования раз-
нообразных клеточных моделей для оценки био-
совместимости [25]. Тесты с клетками INS-1 и 
фибробластами Swiss 3T3 показали отсутствие 
значительной гибели клеток или изменений мор-
фологии, подтверждая безопасность БЦ, однако 
эксперименты на крысах выявили острое и хро-
ническое воспаление вокруг имплантированных 
мембран БЦ, связанное с наличием эндотокси-
нов; после депирогенизации воспалительная ре-
акция значительно уменьшилась, сравнявшись с 
реакцией на медицинский силикон [26].

Исследование G.D. Kim et al. показало, что 
БЦ, в отличие от липополисахарида, не вызывает 
значительного повышения уровня циклооксиге-
назы-2 и простагландина Е2 в клетках HUVEC, 
не увеличивает массу лимфатических узлов и се-
лезенки у мышей и не стимулировала продукцию 
провоспалительных цитокинов (IL-4, интерфе-
рон-γ) в Т-клетках, что свидетельствует о ее низ-
ком потенциале индукции воспаления [27].

Биосовместимость БЦ напрямую зависит от 
степени ее очистки. Хотя эксперименты in vitro 
подтверждают низкую цитотоксичность БЦ и ее 
способность поддерживать клеточную миграцию 
и пролиферацию, применение in vivo требует 
тщательного удаления эндотоксинов. Оптимиза-
ция методов очистки позволит минимизировать 
воспалительные реакции, сохраняя при этом по-
лезные свойства материала.

Применение в нейрохирургии
Использование БЦ в экспериментальной и 

клинической нейрохирургии является одним из 
наиболее перспективных научных направлений. 
Этот натуральный полимер обладает важными 
свойствами, о которых упоминалось выше, что 
делает его идеальным кандидатом для создания 
заменителей ТМО. БЦ не только способствует 
быстрой интеграции с окружающими тканями, 
но и минимизирует риск инфекционных ослож-
нений, что особенно важно для пациентов с ос-
лабленным иммунитетом или после серьезных 
вмешательств [28]. Идеальный материал для 
восстановления ТМО должен удовлетворять не-
скольким критериям: быть доступным и простым 
в производстве; обладать химической стабиль-
ностью, отсутствием токсичности, канцерогенов 

и риска передачи заболеваний; иметь хорошую 
биосовместимость для защиты от воспаления; 
предотвращать адгезию между ТМО и мозговой 
тканью, чтобы избежать утечки спинно-мозговой 
жидкости; обладать достаточной прочностью и 
гибкостью [28].

ТМО – это прочная двухслойная мембрана, 
защищающая головной и спинной мозг. Ее це-
лостность критически важна, а дефекты могут 
возникать из-за травм, операций или опухолей, 
что требует своевременного устранения для пре-
дотвращения спаек и утечек спинно-мозговой 
жидкости [29, 30]. БЦ может использоваться для 
создания имплантатов, замещающих поврежден-
ные участки ТМО. Исследования на животных 
подтверждают их безопасность: уровень провос-
палительных цитокинов (IL-1β, IL-6, TNF-α) и 
маркеров воспаления (индуцибельная NO-син-
таза, циклооксигеназа-2) был значительно ниже 
в группе с БЦ по сравнению с контрольной [31]. 
Кроме того, в экспериментах in vivo не наблюда-
лось инфекций, отеков или других осложнений, а 
уровни IL-6 и IL-1β были существенно снижены, 
что подтверждает биосовместимость и противо-
воспалительные свойства БЦ-мембран [32]. Эти 
данные свидетельствуют о том, что БЦ способ-
ствует эффективному заживлению и снижению 
воспаления после нейрохирургических операций.

Кроме того, использование БЦ в качестве 
восстановительного материала после череп-
но-мозговых травм может значительно улучшить 
клинические исходы и минимизировать риски ин-
фекций и воспалительных реакций. В свете этих 
результатов можно утверждать, что БЦ является 
перспективным кандидатом для разработки но-
вых имплантатов в нейрохирургии, способствуя 
не только защите нервной ткани, но и улучшению 
процессов заживления после хирургических вме-
шательств.

В нашей стране ведутся разработки, нацелен-
ные на создание композитных материалов (БЦ – 
 хитозан с потенциальным применением в реге-
нераторной медицине), а также исследования, 
нацеленные на создание искусственных сосудов 
из целлюлозы, получаемой в условиях динамиче-
ской культуры для реализации подхода «плетение 
формы» [2, 3].

Заключение
БЦ представляет собой перспективный био-

материал с уникальными свойствами, включая 
высокую биосовместимость, гипоаллергенность 
и способность модулировать иммунный ответ 
в сторону противовоспалительного фенотипа. 
Ключевым фактором ее эффективности является 
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тщательная очистка от эндотоксинов, что мини-
мизирует воспалительные реакции. Особый по-
тенциал БЦ демонстрирует в экспериментальной 
и клинической нейрохирургии как потенциаль-
ное медицинское изделие для замещения дефек-
тов ТМО. 
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