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Дефицит тканей и органов является серьезной медицинской проблемой. Трехмерная биопечать представляет собой 

мультидисциплинарную технологию для проектирования трехмерных биологических тканей со сложной архитектурой и 
составом. Данная технология является многообещающей благодаря точному нанесению клеток пациента или донора в со-
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ставе гелей, которые выступают в качестве каркас-матриц, что позволяет создавать индивидуальные тканеинженерные 
конструктов для тканевой инжнерии и регенеративной медицины. Весьма привлекательным для применения в клинической 
практике является появление технологии in-situ биопечати. Например, данная технология представляет собой прямую пе-
чать в месте дефекта, что значительно повышает возможности ее использования в регенеративной медицине.  

Цель данного обзора – провести сравнительную характеристику основных и новых стратегий 3D-биопечати. Проведён 
анализ публикаций и исследований, находящихся в открытом доступе, отражающем основные результаты научных работ 
за последние 20 лет. По результатам проведенного анализа представлены основные типы биопечати, их достоинства и не-
достатки, возможности их применения для создания конструктов для тканевой инженерии и регенеративной медицины. 

Ключевые слова: биопечать, биочернила, тканевая инженерия, регенеративная медицина, печать in-situ. 
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COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF 3D BIOPRINTING TYPES  
AND POSSIBILITIES OF THEIR APPLICATION IN CLINICAL PRACTICE 

 
Tissue and organ deficiency is a serious medical problem. Three-dimensional bioprinting is actively developing at present and 

is a multidisciplinary technology for designing of three-dimensional biological tissues with complex architecture and composition. 
This technology is promising due to the precise application of patient or donor cells in gels that act as scaffold matrices, which al-
lows creating individual tissue-engineered constructs for tissue engineering and regenerative medicine. The emergence of in-situ bi-
oprinting technology is very attractive for use in clinical practice. For example, this technology is direct printing at the site of a de-
fect, which significantly increases the possibilities of its use for regenerative medicine. 

Aim of this review is to comparatively analyze the main types of 3D bioprinting strategies. The analysis of publications and re-
search studies over the past 20 years in the public database has been performed. Results: the main types of bioprinting, their ad-
vantages and disadvantages, the possibilities of their application for the creation of tissue-engineered constructs for tissue engineer-
ing and regenerative medicine are presented. 

Key words: bioprinting, bioink, tissue engineering, regenerative medicine, bioprinting in-situ. 
 
Технология 3D-биопечати – это быстро 

развивающееся направление для создания 
биоэквивалентов органов и тканей для реге-
неративной медицины и тканевой инженерии. 
Биопечать представляет собой послойное 
нанесение биочернил, являющихся смесью 
живых клеток и гидрогелей на основе нату-
ральных, синтетических полимеров или их 
сочетания для создания структур, точно ими-
тирующих натуральные ткани и органы [1]. 

Родоначальницей биопечати можно 
считать 3D-печать. В 1983 году Чарльз Халл 
изобрёл стереолитографию для печати 3D-
объектов на основе цифровых данных, что 
символизировало рождение 3D-печати. Био-
печать была впервые продемонстрирована в 
1988 году, когда Klebe R.J. использовал стан-
дартный струйный принтер Hewlett-Packard 
для нанесения клеток с помощью технологии 
цитоскрайбирования [2]. В 1999 году Odde 
D.J. и Renn M.J. впервые использовали лазер-
ную биопечать для нанесения живых клеток с 
целью разработки аналогов со сложной струк-
турой [3]. В дальнейшем было представлено 
много новых продуктов, созданных при по-
мощи технологии биопечати, таких как су-
ставной хрящ и искусственная печень, перфу-
зируемое уменьшенное сердце. 

Широко применяемыми методиками 
биопечати являются: экструзионный, струйный, 
лазерный и стериолитографический. В послед-
нее время набирает популярность технология 
биопечати in situ, которая представляет собой 
печать живыми клетками непосредственно на 
месте дефекта, что может способствовать луч-
шему приживлению трансплантата [4]. 

Технология 3D-биопечати предъявляет 
жёсткие требования к выбору материалов. 
Подходящие полимеры должны обладать та-
кими свойствами, как хорошая биосовмести-
мость и биоразлагаемость, легкий механизм 
сшивания, надежные механические свойства и 
т.д. [5]. Ключевым моментом работы является 
сохранение высокой жизнеспособности клеток 
во время и после печати. Было обнаружено, 
что все эти четыре метода 3D-биопечати в раз-
ной степени отрицательно влияют на жизне-
способность клеток, что значительно ограни-
чивает использование напечатанных конструк-
ций [6]. Например, при биопечати на основе 
экструзии напряжение в основном возникает 
из-за напряжения сдвига, а величина общего 
напряжения сдвига определяется несколькими 
параметрами, включая размер сопла, давление, 
скорость печати и вязкостью биочернил [7]. 

Целью данного обзора является анализ 
основных типов биопечати с описанием до-
стоинств и недостатков каждой технологии и 
возможности их применения для создания 
конструктов для тканевой инженерии и реге-
неративной медицины. 

Классическая биопечать. Классиче-
ская биопечать охватывает ранние методы 
3D-печати, используемые для создания живых 
тканей и органов. Появившаяся в начале 2000-
х годов, эта технология подразумевает уклад-
ку клеток в биоматериалы для формирования 
трехмерных структур, повторяющих архитек-
туру тканей. Несмотря на то, что данные ме-
тоды имели ограниченное разрешение и 
структурную сложность, они заложили основу 
для современных передовых методов биопе-

https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/three-dimensional-printing
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чати. Классический биопринтинг ознаменовал 
значительный прогресс в тканевой инженерии 
и регенеративной медицине. Хотя с тех пор 
появились новые технологии, основные прин-
ципы классического биопринтинга остаются 
центральными для достижений в этой быстро 
развивающейся области. 

Cтруйная биопечать. Струйная биопе-
чать представляет собой доступный, програм-
мируемый, бесконтактный метод, позволяю-
щий печатать биочернила с высоким разреше-
нием, сохраняя жизнеспособность клеток и 
обеспечивает быструю печать как двухмерных 
(2D), так и трёхмерных (3D) структур [8]. Из-
начально технология струйной печати была 
разработана для издательской индустрии, где 
она широко использовалась для создания тек-
ста и изображений [9]. Первые биопринтеры 
базировались на модифицированных 2D-
принтерах, где картриджи с чернилами заме-
няли биоматериалами, а бумага была заменена 
подложками на электронно-управляемых лиф-
товых платформах [10]. Первое исследование, 
посвящённое биомедицинскому применению 
струйной печати, было проведено Klebe R.J. в 
1988 году [2]. Wilson W.C. и Bolland T. в 2003 
году одними из первых использовали модифи-
цированный струйный биопринтер собствен-
ного изготовления для печати жизнеспособных 
клеток на двумерной подложке [11]. В настоя-
щее время технология струйной печати была 
успешно интегрирована в область медицины и 
биомедицинской инженерии.  

Существует две формы струйной био-
печати: струйная печать по требованию 
(DOD) и непрерывная струйная печать (CIJ) 
[12]. Основное отличие их заключается в том, 
что в случае биопечати CIJ выбрасывается 
непрерывный поток жидкости, который имеет 
очень высокую скорость осаждения, но из-за 
переработки может произойти загрязнение 
[12], а метод DOD, выбрасывая капли только 
при необходимости, позволяет избежать пере-
крёстного загрязнения, что является предпо-
чтительной технологией среди материалове-
дов и клеточных биологов [13]. Обе техноло-
гии позволяют создавать капли размером от 
20 до 300 мкм, которые регулируются такими 
параметрами, как скорость осаждения капель 
и размер сопла, а также физическими свой-
ствами биочернил [14]. При струйной биопе-
чати обычно используются биочернила низ-
кой вязкости, чтобы предотвратить засорение 
сопел, а заявленная скорость печати может 
достигать 200 мм/с [15]. 

Струйная биопечать успешно применя-
ется для создания конструкций кожи [16], ко-

стей [17], хрящей [18], сердца [19] и демон-
стрирует потенциал для регенерации органов. 
Например, использование систем тер-
моструйной пипетки (TIPS) позволяет целе-
направленно доставлять клетки, в результате 
чего получаются биоповязки, которые спо-
собствуют заживлению и восстановлению 
тканей [20]. Несмотря на эти достижения, 
остаются нерешёнными многие проблемы, 
такие как необходимость улучшения васкуля-
ризации и выбора оптимальных источников 
клеток для конкретных целей [21].  

Лазерная биопечать. Биопечать с по-
мощью лазера (LAB) – это технология, осно-
ванная на LIFT (лазерно-индуцированном 
прямом переносе) [22], методе прямой лазер-
ной записи, при котором печатаются узоры из 
биомолекул с высоким пространственным 
разрешением [23]. Эта технология была пред-
ставлена более 30 лет назад Bohandy J. и др. 
[24]. В 2004 году Barron J.A. и соавт. разрабо-
тали биологический лазерный принтер 
(BioLP) для переноса биологических узоров 
на подложки с пространственной точностью 
более 5 мкм [25]. При лазерной биопечати 
через адсорбирующий слой производится 
прямой высокоточный лазерно-индуцирован-
ный перенос одиночных клеток (тканевых 
сфероидов) на полимерную подложку любой 
вязкости [26] без использования сопла [27].  

Максимальная заявленная скорость 
биопечати составляет ~20–500 мм/с [15]. Диа-
пазон вязкости биочернил, с которыми может 
работать LAB, находится в диапазоне от 1 до 
8000 мПа [28]. Биочернила, предназначенные 
для лазерной биопечати, должны обладать 
оптимальными характеристиками, такими как 
вязкость [29], плотность клеток и взаимодей-
ствие с принимающей подложкой (то есть по-
верхностное натяжение и смачиваемость) 
[30]. Несмотря на схожий со струйной печа-
тью механизм LAB, как и другие методы на 
основе света, не требует использования сопла 
в процессе биопечати, что значительно сни-
жает напряжение сдвига в клетках и повыша-
ет их жизнеспособность (>95%) [31]. Работа 
без сопел устраняет проблемы, связанные с 
засорением, даже при использовании биочер-
нил с высокой вязкостью. Чтобы оценить вли-
яние лазерной биопечати на клетки, 
Karakaidos P. и соавт. провели сравнительное 
исследование повреждений ДНК, сосредото-
чившись на субклеточном уровне. Они обна-
ружили, что LIFT безопасно печатает образцы 
клеток рака молочной железы с высокой жиз-
неспособностью и минимальным их повре-
ждением [32]. 
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LIFT успешно применяется для биопе-
чати многоклеточных сфероидов, которые 
необходимы для тканевой инженерии благо-
даря улучшенному взаимодействию клеток 
[33]. Значительный прогресс был достигнут в 
биопечати трансплантируемых тканей для 
таких органов, как кожа [34], кровеносные 
сосуды [35], кости [36] и сердце [20], что под-
черкивает универсальность LIFT при созда-
нии различных биологических структур [37].  

Лазерная биопечать, как революцион-
ное достижение в области тканевой инжене-
рии, позволяет печатать живые клетки с вы-
соким разрешением, повышая их жизнеспо-
собность и адаптивность в различных обла-
стях применения. Однако ее основными недо-
статками являются низкая точность формы, 
частая замена донорских слайдов, длительное 
время выполнения работ [38], а также дорого-
стоящие и невозможные для дозирования вы-
соковязкие материалы [39].  

Экструзионная биопечать. Экструзи-
онная биопечать наиболее популярный тип 
печати благодаря своей коммерческой до-
ступности, универсальности и способности 
создавать сложные и полые конструкции [40]. 
Процесс включает экструзию биочернил через 
сопло с послойным осаждением на подложку 
[41]. Основные методы экструзионной биопе-
чати: пневматическая, использующая сжатый 
газ для подачи биочернил и механическая, 
использующая силу давящего поршня или 
шнека [42]. Последний метод обладает боль-
шей точностью и возможностью исправлять 
ошибки путем удаления избыточного матери-
ала благодаря отводу биочернил.  

Экструзионная биопечать позволяет 
эффективно работать с широким спектром 
фото-, химически и термически сшиваемых 
гидрогелей, отличающихся различной вязко-
стью [43]. Этот метод позволяет создавать 
структуры с высокой концентрацией клеток и 
имитировать живые ткани. Однако механиче-
ское напряжение и повышенное давление во 
время печати могут негативно влиять на жиз-
неспособность клеток [44]. 

Применение экструзионной биопечати 
охватывает широкий спектр биомедицинских 
исследований и разработок, включая биопечать 
кожных покровов [45], кровеносных сосудов 
[46], костной ткани [47], хрящевой ткани [48], 
мышечной ткани [49], искусственных яични-
ков [50], а также для моделирования опухолей 
[51]. Постоянное совершенствование биочер-
нил и оборудования расширяет возможности 
экструзионной биопечати в создании функци-
ональных и сложных биологических структур. 

Новые направления биопечати. В со-
временной классической 3D-биопечати име-
ется несколько недостатков: сложность точно 
и равномерно распределения компонентов 
биочернил в 3D-структуре, печатать клетки 
разных типов в заданных пропорциях, сохра-
няя при этом достаточную их жизнеспособ-
ность. Все это может серьёзно ограничить 
пролиферативную активность клеток, их вза-
имодействие и функции.  

В последние годы в регенеративной ме-
дицине и тканевой биологии набирают попу-
лярность такие методы, как акустическая 
(акустофлюидная) биопечать, магнитная био-
печать и биопечать in-situ. 

Акустическая биопечать. Это новей-
шая технология управления клеточным мате-
риалом при помощи звуковых волн [52], гене-
рируемых «3D-акустическими пинцетами». 
Считается многообещающим методом неин-
вазивного и бесконтактного манипулирования 
благодаря отсутствию сопла и платформы 
[53]. С помощью специальных пинцетов воз-
можна печать как отдельными клетками, так и 
клеточными агрегатами (сфероидами и орга-
ноидами), а также манипуляцией ими: захва-
тывать, доставлять в нужные места, позволять 
им адгезировать и распространяться по по-
верхности или поверх ранее нанесённых кле-
ток (послойная печать). При этом живые 
клетки ограждены от вредных стрессовых 
факторов, таких как нагревание, напряжение, 
давление и сила сдвига. Они присутствуют в 
классических подходах к биопечати [54]. 

На сегодняшний день метод активно 
применяется для имитации структуры тканей 
и органов различных систем: многослойной 
модели мозга [55], упорядоченных конструк-
ций мышечной ткани [56], объемного синци-
тия кардиомиоцитов [57], трубчатых уретра-
льных трансплантатов [58], многослойной 
конструкции коленного мениска [59]. Акусти-
ческая биопечать также нашла применение 
как метод капельного введения опухолевых 
сфероидов и органоидов, чтобы воссоздать 
архитектуру первичной опухоли для модели-
рования инвазии и прогнозирования реакции 
на лечение [60]. 

Трёхмерные акустические пинцеты 
также могут стать вспомогательным инстру-
ментом, например при работе с конфокаль-
ными микроскопами обеспечивают точную 
транспортировку целевой клетки или неболь-
шого участка ткани в фокусную область мик-
роскопической линзы [61].  

Магнитная биопечать. Это метод со-
здания сложных тканевых структур, основан-
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ный на работе внешних магнитных полей, ин-
тегрированных с процессами биопечати. 
Внутри этого метода существует два способа 
для объединения клеток в сформированные 
конструкции [62]. В первом случае клетки 
смешиваются с парамагнитным буфером, по-
сле чего подвергаются воздействию внешнего 
магнитного поля. В результате клетка ведет 
себя как диамагнитный материал, который 
мигрирует в область с меньшей напряженно-
стью магнитного поля [63] для формирования 
клеточных агрегатов. Второй способ основан 
на противоположном механизме, при котором 
магнитные наночастицы намагничивают сами 
клетки, а не среду, после чего такими клетка-
ми можно управлять с помощью слабых маг-
нитных сил. Ни наночастицы, ни магнитные 
поля не влияют на пролиферацию клеток, 
жизнеспособность, метаболизм, воспалитель-
ный и окислительный стрессы [64].  

Метод магнитной биопечати использует-
ся в создании 3D-структур, имитирующих ра-
ковые образования [65], в оценке цитотоксич-
ности [64], исследованиях по регенерации тка-
ней и органов. Ergene E. [66] и соавт. сконстру-
ировали сложную структуру, такую как скелет-
ная мышечная ткань на основе геля и мышиных 
миобластов C2C12, которые достигли функцио-
нальной дифференцировки мио-трубки на 7-й 
день. Souza G.R. и соавт. [67] впервые предло-
жили 3D-модель in vitro для оценки сократи-
тельной способности матки человека, сконстру-
ированную с помощью магнитной биопечати. 
Авторы обнаружили, что намагниченные клет-
ки миометрия человека можно напечатать в ви-
де колец и тем самым демонстрировать разные 
паттерны сокращения и реакции на клинически 
значимые ингибиторы.  

Магнитная биопечать также может быть 
применена для создания биосовместимых по-
лимерных матриц с магнитным управлением. 
Данные системы могут применяться для реге-
нерации тканей, а также для контролируемого 
высвобождения лекарственных препаратов. 
Подобную матрицу создала команда 
Kryuchkova A. [68], объединив шелк паутины, 
наночастицы Mn-Zn ферритов и липосомы 
для комплексной регенерации хряща.  

Биопечать in-situ. Это актуальный аль-
тернативный метод, заключающийся в пря-
мом автоматическом нанесении биочернил, 
клеток и биоактивных факторов в место по-
вреждения. Эта идея, предложенная Campbell 
P.G. и Weiss L.E. в 2007 году [69] обладает 
рядом преимуществ по сравнению с традици-
онной биопечатью ex situ: оптимизирует хи-
рургические вмешательства, ускоряет время 

восстановления повреждений, адаптирует ле-
чение под индивидуальные потребности па-
циента. Однако для полного раскрытия по-
тенциала этого типа печати необходимо вы-
полнить два основных требования: во-первых, 
требуется точное сканирование каждого де-
фекта, которые часто обладают неправильной 
геометрией; во-вторых, автоматизированная 
система биопечати должна обеспечивать не-
обходимое свободное рабочее пространство 
для печати внутри дефектов [70].  

Выделяют два основных подхода к био-
печати in situ – роботизированными манипу-
ляторами и ручными устройствами [71] Изна-
чально под биопечать in situ были адаптиро-
ваны классические варианты биопринтирова-
ния, но не так давно был представлен ферро-
магнитный робот-катетер, примененный in 
situ для минимально инвазивного восстанов-
ления печени на животной модели [72].  

Биочернила как важнейший компонент 
основы, поддерживающий жизнеспособность 
клеток и развитие тканей, играют ключевую 
роль в успехе биопечати in situ. На сегодняш-
ний день применяют разные варианты биочер-
нил, например фибриновые [16,69] на основе 
гиалуроновой кислоты [73] и модифицирован-
ные метакрилатом [74], альгинатом [75], жела-
тин-метакрилоилом [76]. Некоторые исследо-
ватели рекомендуют добавлять биоактивные 
вещества, такие как, например, факторы роста 
[77], наночастицы металлов и проводящие по-
лимеры [78], что может иметь решающее зна-
чение, например, в процессах регенерации не-
рвов и сердечной ткани. Однако подбор и 
адаптация биочернил под печать in situ все еще 
является широким полем для исследований.  

Биопечать in situ в первую очередь заре-
комендовала себя при лечении глубоких и по-
верхностных кожных ран [16,73]. Однако круг 
исследований расширяется и на другие систе-
мы органов. В своем исследовании Russell C.S. 
и соавт. [79] сообщают о применении порта-
тивного биопринтера in situ для лечения по-
вреждений скелетных мышц. Напечатанные 
скаффолды адгезировали и интегрировались в 
окружающие ткани, обеспечили пролифера-
цию клеток и формирование многоядерных 
миотрубок в течение 28 дней после импланта-
ции без признаков сильного воспаления.  

Приведено успешное применение про-
цесса биопечати in situ для восстановления 
костной ткани в модели, имитирующей трав-
му черепа [80]. Роботизированный принтер 
смог правильно восстановить дефект черепа 
площадью 40 см2 за короткое время. Данный 
способ биопечати существенно сокращает 
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продолжительность рабочего процесса по 
восстановлению костных травм в сравнении с 
традиционной хирургической операцией.  

Urciuolo A. и соавт. предложили кон-
цепцию интравитального 3D-биопринтинга 
(i3D-биопринтинг), в основе которого лежит 
изготовление пространственно-контролируе-
мых 3D-конструкций внутри тканей. Биосов-
местимость данного метода была доказана 
авторами на мышах путем печати светочув-
ствительными гидрогелями внутри дермы, 
скелетных мышц и мозга [81]. 

Подводя итог, можно сказать, что опи-
санные разработки способны развить область 
биопечати, что позволит создавать более 
функциональные ткани, органоиды или моде-
ли заболеваний. Необходимо изучить потен-
циал данных технологий для объединения не-
скольких типов клеток и биоматериалов для 
печати трёхмерных биологических структур. 

Заключение 
Биопечать имеет огромный потенциал 

применения во многих научных областях и 

биоинженерии. Данная технология предпола-
гает создание для пациентов индивидуальных 
конструкций с возможностью проектирования 
сложных и гетерогенных структур тканей. Оп-
тимальное поддержание жизнеспособности 
клеток в составе биочернил и последующая 
печать в точной архитектуре конструкта тре-
буют четкого понимания методов печати и 
тщательного контроля качества напечатанной 
конструкции. Дальнейшие совершенствование 
технологий биопечати способствует устране-
нию текущих ограничений, открывает широ-
кие возможности в регенеративной медицине с 
последующим применением результатов в 
клинической практике. 
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