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Ìåçåíõèìàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå
êëåòêè. Áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà
è ïåðñïåêòèâû èñïîëüçîâàíèÿ

Ïðåäñòàâëåí³ äàí³ ùîäî ³ìóíîôåíîòèï³÷íèõ õàðàêòåðèñòèê ìåçåíõ³ìàëüíèõ ñòîâáóðîâèõ ³
ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí, ¿õ òêàíèííèõ äæåðåë ³ ôóíêö³îíàëüíèõ âëàñòèâîñòåé, à òàêîæ
³ìóíîëîã³÷íèõ àñïåêò³â òðàíñïëàíòàö³¿. Ðîçãëÿíóòî àäðåñíó ì³ãðàö³þ òà ñàéò-ñïåöèô³÷íå
äèôåðåíö³þâàííÿ ìåçåíõ³ìàëüíèõ ñòîâáóðîâèõ êë³òèí, ¿õ â³êîâ³ òà çóìîâëåí³ ïàòîëîã³÷íèì
ïðîöåñîì ïîïóëÿö³éí³ çì³íè. Ïîêàçàíî ïåðñïåêòèâè êë³í³÷íîãî âèêîðèñòàííÿ ìåçåíõ³ìàëüíèõ
ñòîâáóðîâèõ êë³òèí ïðè äåãåíåðàòèâíèõ àðòðèòàõ, òðàâìàõ ñïèííîãî ìîçêó, ³íôàðêòó
ì³îêàðäà òîùî.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ýôôåêòèâíîñòü ìåòîäîâ ðåãåíåðàòèâíî-
ïëàñòè÷åñêîé êëåòî÷íîé òåðàïèè è òêàíå-
âîé èíæåíåðèè â íàèáîëüøåé ìåðå îïðå-
äåëÿåòñÿ àäåêâàòíûì ïîäáîðîì èñïîëüçóå-
ìîãî äëÿ òðàíñïëàíòàöèè áèîìàòåðèàëà. Â
ýòîì êîíòåêñòå îñîáîãî âíèìàíèÿ çàñëóæè-
âàþò ìóëüòèïîòåíòíûå êëåòêè ñòðîìû
êîñòíîãî ìîçãà è íåêîòîðûõ äðóãèõ êîì-
ïàðòìåíòîâ îðãàíèçìà � ìåçåíõèìàëüíûå
ñòâîëîâûå êëåòêè (ÌÑÊ) è èõ ðàííèå ëèíèå-
êîììèòèðîâàííûå  ïîòîìêè (ìåçåíõè-
ìàëüíûå ïðîãåíèòîðû) [5, 10, 12].

Âïåðâûå îïèñàííûå ðîññèéñêèì ó÷å-
íûì Ôðèäåíøòåéíîì è åãî ó÷åíèêàìè ÌÑÊ
ïðîÿâëÿþò ñïîñîáíîñòü ê äèôôåðåíöèðîâêå
in vitro è in vivo â êëåòêè ñîåäèíèòåëü-
íîòêàííûõ ëèíèé ñ îáðàçîâàíèåì êîñòíîé,
õðÿùåâîé, æèðîâîé è ìûøå÷íîé òêàíè, à
òàêæå â êëåòêè, ïîääåðæèâàþùèå ãåìîïîýç
[3, 9, 37]. Ïðè âûñåâå êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà
â êóëüòóðó in vitro ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ
ïîñàäêè ðàñïëàñòàâøèåñÿ íà ïëàñòèêîâîé

ïîäëîæêå ÌÑÊ ïðîëèôåðèðóþò ñ ôîðìè-
ðîâàíèåì äèñêðåòíûõ àäãåçèâíûõ êîëîíèé
ôèáðîáëàñòîïîäîáíûõ êëåòîê.  Êàæäàÿ
êîëîíèÿ îáðàçóåòñÿ çà ñ÷åò ïðîëèôåðàöèè
åäèíè÷íîé êëåòêè � ïðåäøåñòâåííèêà
(êîëîíèåîáðàçóþùåé åäèíèöû). Êîëîíèè
îòëè÷àþòñÿ ðàçìåðîì, ìîðôîëîãè÷åñêîé
õàðàêòåðèñòèêîé, íàáîðîì ýêñïðåññèðóå-
ìûõ ìàðêåðîâ è äèôôåðåíöèðîâî÷íûì
ïîòåíöèàëîì in  vi t ro  è  in  vivo.  Òàêàÿ
íåîäíîðîäíîñòü îòðàæàåò ïðèñóòñòâèå â
ïîïóëÿöèè íå òîëüêî ñîáñòâåííî ÌÑÊ, íî è
èõ ïðîãåíèòîðîâ. Â ïîïóëÿöèè êàðèîöèòîâ
êîñòíîãî ìîçãà ÌÑÊ ñîñòàâëÿþò ëèøü
0,001�0,01 %. Îäíàêî îíè ìîãóò áûòü âû-
äåëåíû è ðàçìíîæåíû ñ âûñîêîé ýôôåê-
òèâíîñòüþ, à òàêæå íàïðàâëåíû â äèôôå-
ðåíöèðîâêó ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ
êóëüòèâèðîâàíèÿ [3, 5, 8].

Ïðîôèëü ýêñïðåññèðóåìûõ ãåíîâ è
èììóíîôåíîòèïè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà
ÌÑÊ. Â íåäèôôåðåíöèðîâàííîì ñîñòîÿíèè
ÌÑÊ àêòèâíî òðàíñêðèáèðóþò ãåíû, ñïåöè-
ôè÷íûå äëÿ âñåõ êëàññè÷åñêèõ ýìáðèî-
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íàëüíûõ çàðîäûøåâûõ ëèñòêîâ. Ïðè ìèê-
ðîñåðèéíîì àíàëèçå ýêñïðåññèè ãåíîâ èç
íèõ êàòàëîãèçèðîâàíû 2353, ýêñïðåññè-
ðóåìûõ êëîíîì íåäèôôåðåíöèðîâàííûõ
ÌÑÊ ÷åëîâåêà. ÌÑÊ îäíîâðåìåííî ýêñ-
ïðåññèðóþò òðàíñêðèïòû, õàðàêòåðíûå äëÿ
ðàçëè÷íûõ ëèíèé ìåçåíõèìàëüíûõ êëåòîê.
Íàðÿäó ñ ýòèì â ÌÑÊ ïðåäñòàâëåíû ìÐÍÊ
ýíäîòåëèàëüíîé, ýïèòåëèàëüíîé è íåéðî-
íàëüíîé êëåòî÷íûõ ëèíèé. Äðóãèå ýêñïðåñ-
ñèðóåìûå òðàíñêðèïòû êîäèðóþò íàáîð
áèîìîëåêóë, âîâëåêàåìûõ â çàæèâëåíèå ðàí,
à òàêæå íåêîòîðûå íåéðîòðîïíûå ôàêòîðû.

ÌÑÊ èäåíòèôèöèðóþò â êëåòî÷íîé
ñóñïåíçèè ìåòîäîì ïðîòî÷íîé öèòîôëóî-
ðîìåòðèè,  èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè  íà
òêàíåâûõ ñðåçàõ èëè â êëåòî÷íûõ êóëüòóðàõ
ñ  ïîìîùüþ ôëóîðåñöåíòíî  ìå÷åííûõ
ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë Stro-1, SB-1, SH-
2, SH-3 è SH-4. Àíòèòåëà Stro-1 ðàñïîç-
íàþò íåãåìîïîýòè÷åñêèå ïðîãåíèòîðíûå
êëåòêè ñòðîìû êîñòíîãî ìîçãà. Àíòèòåëà
SB-1 èäåíòèôèöèðóþò ìîëåêóëó àäãåçèè
ALCAM (CD166) ,  êîòîðàÿ  èñ÷åçàåò  ñ
êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè ïî ìåðå îñòåîãåí-
íîé äèôôåðåíöèðîâêè ÌÑÊ äî ïðîÿâëåíèÿ
ýêñïðåññèè ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû. Àíòèòåëà
SH-2 ðàñïîçíàþò ýïèòîï ðåöåïòîðà òðàíñ-
ôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà β, ýíäîãëèíà
(CD105). Ýòè àíòèòåëà èñïîëüçóþò äëÿ
âûäåëåíèÿ ÌÑÊ ìåòîäîì èììóíîìàãíèò-
íîé ñåëåêöèè. Àíòèòåëà SH-3 è SH-4 ðàñ-
ïîçíàþò íåïåðåêðûâàþùèåñÿ ýïèòîïû
ýêòî-5�-íóêëåîòèäàçû (CD73).

ÌÑÊ ÷åëîâåêà òàêæå ýêñïðåññèðóþò
HLA-ìîëåêóëû êëàññà I, à àíòèãåíû HLA-
êëàññà II ïðèîáðåòàþò òîëüêî ïîä âîçäåéñò-
âèåì γ-èíòåðôåðîíà. Íà ÌÑÊ ïðåäñòàâëåíû
ìîëåêóëû àäãåçèè VCAM-1(CD106), ICAM-
1(CD54), LFA-3 (CD53) è èíòåãðèíû ñ
âûñîêèì (α1, α5 è β1) è íèçêèì (α2, α3, α6,
βV, β2, β4) óðîâíÿìè ýêñïðåññèè íà ýòèõ
êëåòêàõ.

Òêàíåâûå èñòî÷íèêè ÌÑÊ. Ïðè ïîñòíà-
òàëüíîì îíòîãåíåçå îñíîâíûì èñòî÷íèêîì
ÌÑÊ ÿâëÿåòñÿ ñòðîìà êîñòíîãî ìîçãà. Îáû÷-

íî ÌÑÊ âûäåëÿþò èç êîñòíîìîçãîâûõ
àñïèðàòîâ ãðåáíÿ ïîäâçäîøíîé êîñòè [3, 8].
Ñõîäíûå ñ ÌÑÊ ïî ôåíîòèïè÷åñêîé õàðàê-
òåðèñòèêå è äèôôåðåíöèðîâî÷íîìó ïîòåí-
öèàëó ÑÊ, âûäåëÿåìûå èç ïîäêîæíîé æèðî-
âîé òêàíè ïðè ëèïîñàêöèè, ñïîñîáíû äèôôå-
ðåíöèðîâàòüñÿ íå òîëüêî â ïðîèçâîäíûå
ìåçîäåðìû, íî è â êëåòêè ýêòîäåðìàëüíîãî
ïðîèñõîæäåíèÿ (ýïèòåëèé, íåéðîíû è ãëèþ).
Òðàíñêðèïòîìû (êàðòû ýêñïðåññèðóåìûõ
ãåíîâ) ýòèõ ÑÊ è ÌÑÊ êîñòíîìîçãîâîãî
ïðîèñõîæäåíèÿ ïî÷òè èäåíòè÷íû [23].
Êëåòêè ñ õàðàêòåðèñòèêîé ìåçåíõèìàëüíûõ
ïðåäøåñòâåííèêîâ òàêæå âûäåëÿþò èç
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè âçðîñëûõ èíäèâè-
äóóìîâ ÷åðåç ìîáèëèçàöèþ ôàêòîðàìè
ðîñòà [3].

Èñòî÷íèêàìè ÌÑÊ ìîãóò  ñëóæèòü
êëåòêè ïóïîâèííîé êðîâè, ïóïî÷íîãî êàíà-
òèêà è ïëàöåíòû. Òàê, èç ïóïîâèííîé êðîâè
âûäåëåíû êëåòêè ñ èììóíîôåíîòèïè÷åñêîé
è ôóíêöèîíàëüíîé õàðàêòåðèñòèêàìè ÌÑÊ,
êîòîðûå ïðè êóëüòèâèðîâàíèè in vitro â
ïðèñóòñòâèè ëèíèåñïåöèôè÷åñêèõ èíäóê-
òîðîâ ïðåòåðïåâàþò îñòåî-, õîíäðî- è àäè-
ïîãåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó è ïðîÿâëÿþò
ìèîãåííûé ïîòåíöèàë. Â ïóïîâèííîé êðîâè
òàêæå îáíàðóæåíà ïëþðèïîòåíòíàÿ ïîïóëÿ-
öèÿ íåðåñòðèêòèðîâàííûõ ñîìàòè÷åñêèõ
ÑÊ. Ýòà êðàéíå íåìíîãî÷èñëåííàÿ êëåòî÷-
íàÿ ïîïóëÿöèÿ ìîæåò áûòü óñïåøíî ðàç-
ìíîæåíà in vitro ïðè ïîëíîé ñîõðàííîñòè
äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ ïîòåíöèé. In vitro ýòè
ÑÊ äèôôåðåíöèðóþòñÿ â îñòåî-, õîíäðî-
áëàñòû, àäèïîöèòû, ãåìîïîýòè÷åñêèå è
íåéðîíàëüíûå êëåòêè, âêëþ÷àÿ àñòðîöèòû
è íåéðîíû, êîòîðûå ýêñïðåññèðóþò íåéðî-
ôèëàìåíòû, áåëêè íàòðèåâîãî êàíàëà è
ðàçëè÷íûå íåéðîòðàíñìèòòåðû [30].

Èç ñóáýíäîòåëèàëüíîãî ñëîÿ ïóïîâèí-
íîé âåíû ïîëó÷åíû êëåòêè,  ïîäîáíûå
ìåçåíõèìàëüíî-ñòâîëîâûì ñ  îñòåî-  è
àäèïîãåííûì äèôôåðåíöèðîâî÷íûì ïîòåí-
öèàëîì [40]. Ñòóäåíü Óîðòîíà ïóïîâèííîãî
êàíàòèêà ñîäåðæèò ìóêîèäíóþ ñîåäè-
íèòåëüíóþ òêàíü ñ âêðàïëåííûìè çâåçä-
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Ìåçåíõèìàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè

÷àòûìè è ôèáðîáëàñòîïîäîáíûìè êëåò-
êàìè,  ýêñïðåññèðóþùèìè ìàòðèêñíûå
ðåöåïòîðû (CD44,  CD105),  èíòåãðèíû
(CD29, CD51) è ìàðêåðû ÌÑÊ (SH2, SH3).
Ýòà êàòåãîðèÿ êëåòîê òàêæå ñïîñîáíà ê
äèôôåðåíöèðîâêå â ïðîèçâîäíûå ìåçî-
äåðìû è,  â  îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ,  â
êëåòêè íåéðîíàëüíîé ëèíèè [44].

Ïëàöåíòàðíûå ìóëüòèïîòåíòíûå êëåòêè
ðàñïîëàãàþò ìàðêåðàìè ÌÑÊ (CD105/
ýíäîãëèí/ SH2,SH3 è SH4) è ýìáðèîíàëüíûõ
ÑÊ (SSEA-4, TRA-1-61 è TRA-1-80), íî íå
ãåìîïîýòè÷åñêèõ, ýíäîòåëèàëüíûõ èëè
òðîôîáëàñòè÷åñêèõ êëåòîê, è ñïîñîáíû ê
îñòåî-, õîíäðî- è íåéðîãåííîé äèôôåðåí-
öèðîâêå [45].

Âûäåëåííûå èç àìíèîòè÷åñêîé æèä-
êîñòè ìóëüòèïîòåíòíûå ÌÑÊ ÷åëîâåêà
ýêñïðåññèðóþò ôàêòîðû òðàíñêðèïöèè,
õàðàêòåðíûå äëÿ êàðäèîìèîãåííîé ëèíèè
äèôôåðåíöèðîâêè. Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè in
vitro â èíäóêòèâíîé ñðåäå îíè äèôôåðåí-
öèðóþòñÿ â êàðäèîìèîöèòîïîäîáíûå êëåò-
êè. Ó êðûñ ñ ýêñïåðèìåíòàëüíûì èíôàðê-
òîì ìèîêàðäà êñåíîòðàíñïëàíòàòû ÌÑÊ
àìíèîòè÷åñêîé æèäêîñòè äèôôåðåíöè-
ðóþòñÿ â êàðäèîìèîöèòîïîäîáíûå êëåòêè
â ïîâðåæäåííîé òêàíè.

Â òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëÿõ ïðåäñòàâ-
ëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì èñïîëüçîâàíèå ÌÑÊ
ïëîäîâ [4, 5]. Ó ïëîäîâ ðàííèõ ñðîêîâ
ãåñòàöèè ÌÑÊ âûÿâëÿþò âî ìíîãèõ òêàíå-
âûõ è îðãàííûõ êîìïàðòìåíòàõ îðãàíèçìà
[15]. Îäíî èç îñíîâíûõ ïðåèìóùåñòâ ýòîãî
èñòî÷íèêà ÌÑÊ èõ âûñîêîå îòíîñèòåëüíîå
ñîäåðæàíèå â òêàíÿõ è çíà÷èòåëüíî áîëü-
øèé ïîòåíöèàë ê ýêñïàíñèè â óñëîâèÿõ
ñàìîïîääåðæàíèÿ, ÷åì ó âçðîñëûõ èíäèâè-
äîâ. Íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ïðåíàòàëüíîãî
îíòîãåíåçà òàêæå ñóùåñòâóåò áîëüøàÿ
âåðîÿòíîñòü âûäåëåíèÿ ÑÊ ñ áîëåå øèðî-
êèìè ïîòåíöèÿìè ê äèôôåðåíöèðîâêå, ÷åì
ó ÌÑÊ âçðîñëûõ.

Ôóíêöèîíàëüíûå ñâîéñòâà ÌÑÊ.  Â
êóëüòóðå in vitro â óñëîâèÿõ, îáåñïå÷è-
âàþùèõ ñàìîïîääåðæàíèå ÌÑÊ, õàðàêòåð

èõ ðîñòà çàâèñèò îò ïëîòíîñòè âûñåâà êëå-
òîê. Ïðè âûñîêîé ïëîòíîñòè îáðàçóåòñÿ
ìîíîñëîé ôèáðîáëàñòîïîäîáíûõ êëåòîê, à
ïðè íèçêîé � äèñêðåòíûå êëîíàëüíûå êîëî-
íèè, ýêñïîíåíöèàëüíîìó ðîñòó êîòîðûõ
ïðåäøåñòâóåò äëèòåëüíàÿ (äî 5 ñóò) ëàã-
ôàçà. Âûõîä â ñòàöèîíàðíóþ ôàçó ïðèâîäèò
ê  ñóùå ñòâåííîìó ñíèæåíèþ ñêîðî ñòè
ïðîëèôåðàöèè. Äëÿ ÌÑÊ ÷åëîâåêà âðåìÿ
äóïëèêàöèè ñîñòàâëÿåò 33 ÷. Íåêîòîðûå
ÌÑÊ ñïîñîáíû ïðåòåðïåâàòü ñâûøå 30
öèêëîâ äåëåíèÿ. Â ïðîöåññå êóëüòèâèðî-
âàíèÿ ïî ìåðå íàðàñòàíèÿ ïóëà ÌÑÊ èõ
äèôôåðåíöèðîâî÷íûé ïîòåíöèàë èñ÷åðïû-
âàåòñÿ, à êëåòêè ïðîÿâëÿþò ïðèçíàêè ñòà-
ðåíèÿ è ïðåòåðïåâàþò àïîïòîç [3, 8, 37].

Â êóëüòóðàõ ÌÑÊ îêîëî 20 % êëåòîê
ïîääåðæèâàåòñÿ â ñîñòîÿíèè ïîêîÿ. Ïðè
èçîëÿöèè ýòèõ êëåòîê ìåòîäîì íåãàòèâíîé
ñåëåêöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì 5-ôòîðóðàöèëà
â îáîãàùåííîì êëåòî÷íîì ïóëå (áîëüøå 90
% êëåòîê â ñîñòîÿíèè ïîêîÿ) âûÿâëåíà
ýêñïðåññèÿ ãåíà îðíèòèíäåêàðáîêñèëàçû
(ìàðêåðà íåïðîëèôåðàòèâíîãî ñòàòóñà)
[37]. Õàðàêòåð ýêñïðåññèè öèòîêèíîâ â
ÌÑÊ (íàáîð ãåìîïîýòè÷åñêèõ è íåãåìî-
ïîýòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðîñòà, èíòåðëåéêè-
íîâ è õåìîêèíîâ) îòðàæàåò ó÷àñòèå ÌÑÊ
â ôîðìèðîâàíèè êîñòíîìîçãîâîãî ìèêðî-
îêðóæåíèÿ (íèøè) äëÿ ãåìîïîýòè÷åñêèõ
ÑÊ. ÌÑÊ ðàñïîëàãàþò ðàçíîîáðàçíûìè
ðåöåïòîðàìè äëÿ ôàêòîðîâ ðîñòà è öèòî-
êèíîâ,  ÷òî îáåñïå÷èâàåò âîçìîæíîñòü
ïîëó÷åíèÿ èìè èíäóêòèâíûõ è ðåãóëÿ-
òîðíûõ ñèãíàëîâ êàê  îò  îêðóæàþùèõ
êëåòîê, òàê è ïî àóòîêðèííîìó ìåõàíèçìó.
Êðîìå òîãî, ÌÑÊ âûðàáàòûâàþò êîìïî-
íåíòû âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà è îáåñïå-
÷èâàþò åãî ñòðóêòóðèçàöèþ. Âçàèìîäåéñò-
âèå ñ êëåòî÷íûì îêðóæåíèåì è âíåêëå-
òî÷íûì ìàòðèêñîì ÌÑÊ îñóùåñòâëÿþò
÷åðåç ýêñïðåññèðóåìûå èìè ìîëåêóëû
àäãåçèè [3].

Âàæíåéøóþ ðîëü â îáåñïå÷åíèè êîíò-
ðîëÿ íàä êëåòî÷íîé ýêñïàíñèåé ìíîãèõ òè-
ïîâ ÑÊ, âêëþ÷àÿ ÌÑÊ, èãðàåò Wnt-ñèã-
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íàëüíûé ïóòü. Wnt-ãëèêîïðîòåèíû ÿâëÿ-
þòñÿ îáùèìè ôàêòîðàìè ðîñòà äëÿ ìíîãèõ
òèïîâ ÑÊ, à òàêæå âëèÿþò íà âûáîð èìè
ëèíèé äèôôåðåíöèðîâêè. Êëåòî÷íîå ìèêðî-
îêðóæåíèå è òèï ðàçâåðòûâàíèÿ ãåíåòè-
÷åñêîé ïðîãðàììû íà ìîìåíò èíäóêöèè â
ïóëå ÑÊ è ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê îïðåäå-
ëÿþò èíòåðïðåòàöèþ Wnt-ñèãíàëà ýòèìè
êëåòêàìè [28].

Â ðåãóëÿöèþ äàííîãî ñèãíàëüíîãî ïóòè
âîâëå÷åíû áåëêîâûå àãîíèñòû è àíòàãî-
íèñòû, ìîäóëèðóþùèå Wnt-ñèãíàë âíå
êëåòêè, â öèòîïëàçìå è ÿäðå. Âçàèìîäåéñò-
âèå Wnt ñ êëåòêîé îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç
òðàíñìåìáðàííûé ðåöåïòîð frizzled.  Â
êà÷åñòâå êîðåöåïòîðîâ Wnt-ëèãàíäîâ äëÿ
êàíîíè÷åñêîé β-êàòåíèíçàâèñèìîé ïåðå-
äà÷è ñèãíàëîâ âûñòóïàþò êîðåöåïòîðû 5/6.
Wnt-ñèãíàë ñòàáèëèçèðóåò öèòîçîëüíûé
áåëîê β-êàòåíèí, çàïóñêàÿ êàñêàä òàêèõ
ðåàêöèé, êàê áëîêàäà ôîñôîðèëèðîâàíèÿ,
óáèêâèòèëèðîâàíèå è äåãðàäàöèÿ ýòîãî
áåëêà .  Ñòàáèëèçèðîâàííûé β -êàòåíèí
ïåðåìåùàåòñÿ â êëåòî÷íîå ÿäðî, îáðàçóÿ
êîìïëåêñû ñ ôàêòîðàìè òðàíñêðèïöèè, ÷òî
ïðèâîäèò ê ýêñïðåññèè ãåíîâ-ìèøåíåé,
êîòîðûå îáåñïå÷èâàþò ïðîëèôåðàöèþ èëè
äèôôåðåíöèðîâêó êëåòîê. Ñíèæåíèå èíòåí-
ñèâíîñòè Wnt-ñèãíàëîâ äåñòàáèëèçèðóåò
β-êàòåíèí è ïîäàâëÿåò èíäóöèðóåìóþ Wnt-
ðåãóëÿöèþ òðàíñêðèïöèè [26].

Â ÌÑÊ ÷åëîâåêà  ýêñïðåññèðîâàíû
êîìïîíåíòû Wnt-çàâèñèìîãî ñèãíàëüíîãî
ïóòè [23]. Îäèí èç èíãèáèòîðîâ Wnt/β-
êàòåíèí-ñèãíàëîâ, áåëîê dickkopf áëîêèðóåò
äîñòóï Wnt ê êîðåöåïòîðó 5/6, òåì ñàìûì
ñíèæàÿ ñîäåðæàíèå β-êàòåíèíà â ÿäðå (÷òî
ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ðåãóëÿöèè òðàíñ-
êðèïöèè) è â öèòîçîëå, ïðåïÿòñòâóÿ âûïîë-
íåíèþ öèòîñêåëåòíîé ôóíêöèè ýòîãî áåëêà,
íåîáõîäèìîé äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ ìåæêëå-
òî÷íûõ êîíòàêòîâ. Â êîíå÷íîì èòîãå Dkk-
1-îïîñðåäóåìàÿ áëîêàäà Wnt-ñèãíàëîâ
ñïîñîáñòâóåò  ïðîëèôåðàöèè ÌÑÊ áåç
âûõîäà èõ â äèôôåðåíöèðîâêó [24].

Ìîðôîãåíåòè÷åñêèå áåëêè ÂÌÐ-2 è Shh

èíäóöèðóþò ýêñïðåññèþ Wnt3a, áåëêà,
îòâåòñòâåííîãî çà ïðîëèôåðàöèþ ÌÑÊ è
áëîêàäó èõ îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè,
à ýêñïðåññèÿ êîìïîíåíòà íåêàíîíè÷åñêîãî
β-êàòåíèííåçàâèñèìîãî ïóòè Wnt5a ñïî-
ñîáñòâóåò îñòåîãåíåçó. Ïî êàíîíè÷åñêîìó
Wnt-ïóòè îñòåîáëàñòû âûðàáàòûâàþò ôàê-
òîðû, ïðåïÿòñòâóþùèå îñòåîêëàñòîãåíåçó.
Ïðè àêòèâàöèè ñèãíàëüíîãî êàñêàäà ÷åðåç
Wnt10β  ïîäàâëÿåòñÿ äèôôåðåíöèðîâêà
ïðåàäèïîöèòîâ è ìåçåíõèìàëüíûå ïðåäøåñò-
âåííèêè ïåðåêëþ÷àþòñÿ íà îñòåîãåíåç ÷åðåç
èíäóêöèþ îñòåîãåííûõ ôàêòîðîâ [14].

Äëÿ êîììèòèðîâàíèÿ ÌÑÊ â îñòåîõîí-
äðîãåííóþ èëè àäèïîãåííóþ ëèíèè äèôôå-
ðåíöèðîâêè íåîáõîäèìà ýêñïðåññèÿ àêòèâà-
òîðîâ òðàíñêðèïöèè Runx2 èëè PPARγ2
ñîîòâåòñòâåííî. Òðàíñêðèïöèîííûé àêòè-
âàòîð TAZ ñïîñîáñòâóåò Runx2-çàâèñèìîé
ãåííîé òðàíñêðèïöèè è  ðåïðåññèðóåò
ôóíêöèþ PPARγ.

Îñòåîãåííàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ÌÑÊ
îñóùåñòâëÿåòñÿ â ïðèñóòñòâèè β-ãëèöåðî-
ôîñôàòà, àñêîðáèíîâîé êèñëîòû, äåêñàìå-
òàçîíà è ôåòàëüíîé òåëÿ÷üåé ñûâîðîòêè.
Â ìîíîñëîéíîé êóëüòóðå ÌÑÊ ïîä äåéñò-
âèåì ýòèõ èíäóêòîðîâ êëåòêè ïðèîáðåòàþò
ìîðôîëîãè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó îñòåî-
áëàñòîâ. Â íèõ âîçðàñòàåò àêòèâíîñòü ùå-
ëî÷íîé ôîñôàòàçû, à â ôîðìèðóþùåìñÿ
âíåêëåòî÷íîì ìàòðèêñå äåïîíèðóåòñÿ
êàëüöèé. Â ïðîöåññå ñîçðåâàíèÿ â êëåòêàõ
îñòåîãåííîé ëèíèè èíäóöèðóåòñÿ ýêñïðåñ-
ñèÿ îñòåîïîíòèíà, îñòåîêàëüöèíà è êîëëà-
ãåíà òèïà I. Ïîëàãàþò, ÷òî äåêñàìåòàçîí
îáåñïå÷èâàåò ïðîõîæäåíèå ðàííåé ñòàäèè
îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè ñ îáðàçî-
âàíèåì î ñòåîáëàñòîâ,  à  àñêîðáèíîâàÿ
êèñëîòà è β-ãëèöåðîôîñôàò ñïîñîáñòâóþò
ôîðìèðîâàíèþ è ìèíåðàëèçàöèè âíåêëå-
òî÷íîãî  ìàòðèêñà .  Ïîä  âîçäåéñòâèåì
èíäóêòîðîâ êëåòêè ïðèîáðåòàþò ìîðôîëî-
ãè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó îñòåîáëàñòîâ
(êóáè÷åñêóþ èëè ïîëèãîíàëüíóþ ôîðìó,
èíòåíñèâíóþ áàçîôèëèþ öèòîïëàçìû) è
ñèíòåçèðóþò ìåæêëåòî÷íîå âåùåñòâî,
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Ìåçåíõèìàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè

ñîäåðæàùåå ñîëè êàëüöèÿ. Ôîðìèðîâàíèå
ìèíåðàëèçîâàííûõ êî ñòíûõ óçåëêîâ â
êóëüòóðå in vitro èíòåíñèôèöèðóåòñÿ ïî ìåðå
íàêîïëåíèÿ â ñðåäå ðàñòâîðèìûõ êëåòî÷-
íûõ ôàêòîðîâ, îïîñðåäóþùèõ îñòåîãåíåç ïî
àóòî- è ïàðàêðèííîìó ìåõàíèçìàì [3, 41].

Äëÿ õîíäðîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè in
vitro íåîáõîäèìî îáåñïå÷åíèå òðåõìåðíîãî
ôîðìàòà êóëüòóðû è èñïîëüçîâàíèå áåññû-
âîðîòî÷íîé ñðåäû ñ äîáàâëåíèåì òðàíñ-
ôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà β [41].

Âûñîêàÿ  ïëîòíîñòü  ïîñàäêè  ÌÑÊ,
èìèòèðóþùàÿ ïðîöåññ  êîíäåíñàöèè â
ýìáðèîíàëüíîì õîíäðîãåíåçå (íàïðèìåð, â
ðàçâèâàþùèõñÿ çàêëàäêàõ êîíå÷íîñòåé)
ñîçäàåò  óñëîâèÿ,  ïðè êîòîðûõ êëåòêè
òåðÿþò ìîðôîëîãè÷åñêèé îáëèê ôèáðî-
áëàñòîâ è èíèöèèðóþò ýêñïðåññèþ êîìïî-
íåíòîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà õðÿùåâîé
òêàíè. Ìåæêëåòî÷íûå êîíòàêòû è èíôîðìà-
öèîííûé îáìåí ïðè êîíäåíñàöèè, à òàêæå
ýòàï êîììèòèðîâàíèÿ ÌÑÊ â õîíäðîöèòû
îñóùåñòâëÿþòñÿ ñ âîâëå÷åíèåì ìîëåêóë
àäãåçèè, N-êàäãåðèíà è N-CAM. Ïðîôèëè
ýêñïðåññèè ýòèõ ìîëåêóë ñòðîãî êîíòðîëè-
ðóþòñÿ â  ïðîñòðàíñòâåííî-âðåìåííûõ
êîîðäèíàòàõ. Óðîâåíü èõ ýêñïðåññèè âîç-
ðàñòàåò íà íà÷àëüíîì ýòàïå êëåòî÷íîé
àäãåçèè è ñíèæàåòñÿ ïî ìåðå âõîæäåíèÿ
êëåòîê â äèôôåðåíöèðîâêó. Ïðîèñõîäèò
óñêîðåííûé áèîñèíòåç ãëèêîçàìèíîãëèêàíà
è èçìåíÿåòñÿ ìîðôîëîãèÿ êëåòîê, à íà
ðàííåé ñòàäèè õîíäðîãåíåçà � õàðàêòåð
ñóëüôàòèðîâàíèÿ õîíäðîèòèíñóëüôàòà ñ
ïðåîáëàäàíèåì õîíäðîèòèí-6-ñóëüôàòà íàä
4-ñóëüôàòèðîâàííîé ôîðìîé. Â ïðîöåññå
äèôôåðåíöèðîâêè ïîä âîçäåéñòâèåì òðàíñ-
ôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà β3 ÌÑÊ
ñèíòåçèðóþò àããðåêàí, ëèíêåðíûé áåëîê,
ôèáðîìîäóëèí, áåëîê îëèãîìåðíîãî õðÿùå-
âîãî ìàòðèêñà, äåêîðèí, êîëëàãåí òèïîâ II
è IX, à òàêæå õîíäðîàäãåðèí [41].

ÌÑÊ â îòñóòñòâèå òðàíñôîðìèðóþùåãî
ôàêòîðà ðîñòà β1 ïðåòåðïåâàþò êîíäåí-
ñàöèþ áåç õîíäðîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè.
Òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð  ðî ñò à  β1

ñòèìóëèðóåò õîíäðîãåíåç, àêòèâèðóÿ âíóò-
ðèêëåòî÷íûå ÌÀÐ-êèíàçû ð38, ERK-1 è
JNK. ×åðåç îïîñðåäóåìûå N-êàäãåðèíîì
ìåæêëåòî÷íóþ àäãåçèþ è èíôîðìàöèîííûé
îáìåí òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà β1
èíäóöèðóåò ýêñïðåññèþ êîëëàãåíà òèïà II
è ïðîìîòîðà Sox9. Àêòèâèðîâàííûå ýòèì
ôàêòîðîì ÌÀÐ-êèíàçû ñòèìóëèðó þò
âîçðàñòàíèå öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ïóëà
β-êàòåíèíà (êëþ÷åâîé ìîëåêóëû êàíîíè-
÷åñêîãî  Wnt-ñèãíàëüíîãî  êàñêàäà)  ñî
ñíèæåíèåì β-êàòåíèíçàâèñèìîé àêòèâíîñ-
òè ïðîìîòîðà òðàíñôîðìèðóþùåãî ôàêòî-
ðà ðîñòà, ÷òî ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü
êàíîíè÷åñêèé Wnt-ñèãíàëüíûé ïóòü êàê
íåãàòèâíûé ðåãóëÿòîð õîíäðîãåíåçà.

Â ïðèñóòñòâèè 3-èçîáóòèë-1-ìåòèëêñàí-
òèíà ÌÑÊ ÷åëîâåêà ñîçðåâàþò â àäèïîöè-
òû, ïðèîáðåòàÿ êðóïíûå ëèïèäñîäåðæàùèå
âàêóîëè. Ôóíêöèîíàëüíî ýòè êëåòêè íå
îòëè÷àþòñÿ  îò  çðåëûõ àäèïîöèòîâ ,  à
èìåííî: ðàñïîëàãàþò âíóòðèêëåòî÷íîé
ñèãíàëüíîé ñèñòåìîé, îáåñïå÷èâàþùåé
èíäóöèðóåìûé ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëè a è
êàòåõîëàìèíàìè ëèïîëèç, à òàêæå ñïîñîá-
íîñòüþ ê ñåêðåöèè àäèïîíåêòèíà è ëåïòèíà.
Ïîäîáíî äèôôåðåíöèðîâàííûì ïðåàäèïî-
öèòàì, îíè ïðîÿâëÿþò ëèïîëèòè÷åñêèé
ýôôåêò, èíäóöèðóåìûé ÷åðåç β-àäðåíîðå-
öåïòîðû è àíòèëèïîëèòè÷åñêîå äåéñòâèå,
îïîñðåäóåìîå α2À-àäðåíîðåöåïòîðîì. Â
àäèïîãåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó ÌÑÊ âîâ-
ëå÷åíû PPAR-γ è ñèíòåòàçà æèðíûõ êèñ-
ëîò. Èíòåðëåéêèí 1 è ôàêòîð íåêðîçà îïó-
õîëè a ïîäàâëÿþò àäèïîãåíåç è íàïðàâëÿþò
îñòåîãåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó  ÌÑÊ.
Ìèîãåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó ÌÑÊ èíäó-
öèðóåò äåìåòèëèðóþùèé àãåíò 5-àçàöèòè-
äèí. Ïîä âîçäåéñòâèåì àìôîòåðèöèíà Â
ïðîèñõîäèò îáðàçîâàíèå ìíîãîÿäåðíûõ
âîëîêîí, íàïîìèíàþùèõ ìèîòðóáî÷êè.
Ìíîãèå èññëåäîâàòåëè ñâèäåòåëüñòâóþò î
âîçìîæíîñòè íåîðòîäîêñàëüíîé äèôôå-
ðåíöèðîâêè ÌÑÊ â ïðîèçâîäíûå ýêòî- è
ýíòîäåðìû. Îáðàáîòêà ÌÑÊ 3-èçîáóòèë-
1-ìåòèëêñàíòèíîì è äèáóòèðèë öèêëè÷åñ-
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êèì ÀÌÔ èíäóöèðóåò ýêñïðåññèþ ðàííèõ
ìàðêåðîâ íåéðîíàëüíîé äèôôåðåíöèðîâêè.
Ïîäîáíûé ýôôåêò äîñòèãíóò ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ýïèäåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà è
íåéðîòðîïíîãî ôàêòîðà BDNF. Äèìåòèë-
ñóëüôîêñèä â ñî÷åòàíèè ñ áóòèëèðîâàííûì
ãèäðîêñèàíèçîëîëîì òàêæå èíäóöèðóþò
íåéðîíàëüíûé ôåíîòèï â ïðèñóòñòâèè
ôàêòîðà ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ bFGF è ôàê-
òîðà ðîñòà òðîìáîöèòàðíîãî ïðîèñõîæäå-
íèÿ PDGF.

Ê ìíîãî÷èñëåííûì ñîîáùåíèÿì î
âîçìîæíîñòè ÌÑÊ, êàê è äðóãèõ ëèíèåñïå-
öèôè÷åñêèõ ÑÊ, â îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ
äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â êëåòêè òêàíåé,
ïðîèñõîäÿùèõ èç äðóãèõ çàðîäûøåâûõ
ëèñòêîâ, ñëåäóåò îòíîñèòüñÿ ñ îñòîðîæ-
íîñòüþ [11, 20]. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ
ïðèâåäåííûå äàííûå ïðè áîëåå òùàòåëüíîì
àíàëèçå  îïðîâåðãàþò ñàìè àâòîðû.  Â
íåêîòîðûõ ñèòóàöèÿõ äåñòðóêòèâíîå ìèêðî-
îêðóæåíèå in vivo ïðèâîäèò ê ñïîíòàííîìó
ñëèÿíèþ ÑÊ ñ ñîìàòè÷åñêèìè êëåòêàìè è
îáðàçóþùèåñÿ öèòîãèáðèäû íåñóò ìàð-
êåðû ïàðòíåðà ÑÊ ïî ñëèÿíèþ è ìîãóò äàæå
âûïîëíÿòü ñâîéñòâåííûå åìó ôóíêöèè.
Èçìåíåíèå äèôôåðåíöèðîâêè ÑÊ â ïðèí-
öèïå âîçìîæíî â íåôèçèîëîãè÷íîì ìèêðî-
îêðóæåíèè in vitro. Â ðÿäå ñëó÷àåâ, âñëåä-
ñòâèå îáùåé àíàòîìè÷åñêîé ëîêàëèçàöèè
ÑÊ è/èëè îòñóòñòâèÿ íàäåæíûõ ìàðêåðîâ,
ïîçâîëÿþùèõ ðàçîáùèòü ðàçíûå èõ ïîïóëÿ-
öèè ïðèõîäÿò ê îøèáî÷íîìó çàêëþ÷åíèþ î
äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ ïîòåíöèÿõ òîé èëè
èíîé ÑÊ. Òåì íå ìåíåå íåìíîãî÷èñëåííûå
ñîîáùåíèÿ î ïëàñòè÷íîñòè ÑÊ in vivo
ïðåäñòàâëÿþòñÿ âïîëíå óáåäèòåëüíûìè.

Èììóíîëîãè÷åñêèå àñïåêòû òðàíñïëàí-
òàöèè ÌÑÊ. Ïåðåñàäêà êëåòîê, îðãàíîâ èëè
òêàíåé ìåæäó äâóìÿ ãåíåòè÷åñêè íåèäåí-
òè÷íûìè èíäèâèäóóìàìè â îòñóòñòâèå
èììóíîñóïðåññîðíîé òåðàïèè ïðèâîäèò ê
íåìèíóåìîìó îòòîðæåíèþ àëëîòðàíñï-
ëàíòàòà. Îòòîðæåíèå îáóñëîâëåíî àëëåëü-
íûìè ðàçëè÷èÿìè ìåæäó äîíîðîì è ðåöèïèåí-
òîì ïî ïîëèìîðôíûì HLA-ëîêóñàì. Â

îòâåò íà àëëîàíòèãåíû âîâëå÷åíû ìåõàíèç-
ìû êëåòî÷íîãî è ãóìîðàëüíîãî èììóíè-
òåòà, íî âåäóùóþ ðîëü â îòòîðæåíèè òðàíñ-
ïëàíòàòà èãðàþò Ò-ëèìôîöèòû [6]. Oäíàêî
óæå â ïåðâûõ ýêñïåðèìåíòàõ ïî ïåðåñàäêå
ÌÑÊ áûëè ïîëó÷åíû íåîæèäàííûå ðåçóëü-
òàòû. Ïîñëå ïåðåñàäêè àëëîãåííûì ðåöè-
ïèåíòàì ÌÑÊ êðûñ íå  îòòîðãàëèñü  è
óñïåøíî ïðåòåðïåâàëè îñòåîãåííóþ äèô-
ôåðåíöèðîâêó in vivo. Àíàëîãè÷íûå äàí-
íûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå îá èììóíîðåçèñ-
òåíòíîñòè ÌÑÊ, áûëè çàôèêñèðîâàíû â
äðóãèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëüíûõ ñèñ-
òåìàõ in vivo [13, 19].

Ïîñêîëüêó êëþ÷åâûì çâåíîì èììóí-
íîãî îòâåòà ÿâëÿþòñÿ Ò-ëèìôîöèòû, â
ïåðâóþ î÷åðåäü, ïðåäñòîÿëî âûÿñíèòü õà-
ðàêòåð èõ âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ÌÑÊ. Îêàçà-
ëîñü, ÷òî Ò-ëèìôîöèòû íå ïðîëèôåðèðóþò
íà àëëîãåííûå ÌÑÊ in vitro, îñòàâàÿñü â
G1-ôàçå êëåòî÷íîãî öèêëà. Âçàèìîäåéñò-
âèå ñ ÌÑÊ ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîäàâëåíèåì
ýêñïðåññèè öèêëèíà D2 è âîçðàñòàíèåì
óðîâíÿ ð27 (kip1) â Ò-êëåòêàõ [21].

ÌÑÊ íå ýêñïðåññèðóþò êî ñòèìóëÿ-
òîðíûå ìîëåêóëû, íåîáõîäèìûå äëÿ ïîëíî-
öåííîé àêòèâàöèè Ò-êëåòîê, íî èõ èììóíî-
ðåçèñòåíòíîñòü íå îáóñëîâëåíà äåôåêòîì
êîñòèìóëÿöèè. Ïîñëå ðåòðîâèðóñíîé òðàíñ-
äóêöèè ãåíîâ êîñòèìóëÿòîðîâ Â7-1 è Â7-2,
ÌÑÊ íå èíäóöèðóþò ëèìôîïðîëèôåðàòèâ-
íûé îòâåò àëëîãåííûõ Ò-êëåòîê [29].

Â òî æå âðåìÿ ïðè êîíôðîíòàöèè ñ ÌÑÊ
ïðîÿâëÿþòñÿ ïðèçíàêè ñåíñèáèëèçàöèè
àëëîãåííûõ Ò-ëèìôîöèòîâ, ðåãèñòðèðóåìîé
ïî âûðàáîòêå γ-èíòåðôåðîíà, ïðîäóêöèÿ
êîòîðîãî âîçîáíîâëÿåòñÿ ïðè ïîâòîðíîé
ýêñïîçèöèè èõ ñ ÌÑÊ. Õîòÿ ýòîò èíòåð-
ôåðîí èíäóöèðóåò ýêñïðåññèþ HLA-ìîëå-
êóë íà ïîâåðõíîñòè ÌÑÊ è, òåì ñàìûì,
ïîòåíöèàëüíî äîëæåí ñïîñîáñòâîâàòü
îòìåíå èõ èììóíîðåçèñòåíòíîñòè, ýòîãî íå
ïðîèñõîäèò. Áîëåå òîãî, êàê èíòàêòíûå ,
òàê è îáðàáîòàííûå γ-èíòåðôåðîíîì ÌÑÊ
(ïðè÷åì ïîñëåäíèå  â  áîëüøåé ìåðå)
ýôôåêòèâíî ïîäàâëÿþò ïðîëèôåðàòèâíûé

Ã.Ò. Ñóõèõ, Í.ß. Ñïèâàê, Â.Â. Ìàëàéöåâ, È.Ì. Áîãäàíîâà, Â.À. Øåâ÷óê
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Ìåçåíõèìàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè

îòâåò Ò-ëèìôîöèòîâ â ðåàêöèè ñìåøàííîé
êóëüòóðû ëåéêîöèòîâ [17, 22]. Ñóïðåññèÿ
äîçîçàâèñèìà, ãåíåòè÷åñêè íåðåñòðèêòèðî-
âàíà è ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè äîáàâëåíèè ÌÑÊ â
ñìåøàííîþ êóëüòóðó ëåéêîöèòîâ â íà÷àëü-
íûõ ñòàäèÿõ ðåàêöèè. Âûðàáàòûâàåìûé
àêòèâèðîâàííûìè Ò-ëèìôîöèòàìè è NK-
êëåòêàìè γ-èíòåðôåðîí ñòèìóëèðóåò ïðî-
äóêöèþ èíäîëàìèí-2,3-äèîêñèãåíàçû â
ÌÑÊ, ÷òî ïðèâîäèò ê ëîêàëüíîìó äåôèöèòó
òðèïòîôàíà è îáóñëîâëåííîìó èì èíãèáè-
ðîâàíèþ ïðîëèôåðàöèè àêòèâèðîâàííûõ Ò-
è  NK-êëåòîê .  Â  ïðèñóòñòâèè  ÌÑÊ â
ñìåøàííîé êóëüòóðå ëåéêîöèòîâ óâåëè÷è-
âàåòñÿ âûðàáîòêà γ-èíòåðôåðîíà è èììó-
íîñóïðåññîðíîãî öèòîêèíà, èíòåðëåéêèíà
10, à òàêæå ñíèæàåòñÿ ïðîäóêöèÿ ïðîâîñïà-
ëèòåëüíîãî öèòîêèíà, ôàêòîðà íåêðîçà
îïóõîëè α [17, 22, 29, 34].

Â ñèñòåìå in vivo ÌÑÊ ìûøåé äîçîçà-
âèñèìî óãíåòàþò ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâ-
íîñòü HY-ñïåöèôè÷åñêèõ �íàèâíûõ� Ò-
ëèìôîöèòîâ è Ò-êëåòîê ïàìÿòè, à èìåííî:
ïîäàâëÿþò ïðîëèôåðàöèþ, öèòîòîêñè÷íîñòü
è ñïîñîáñòâóþò ñíèæåíèþ äîëè àíòèãåí-
ñïåöèôè÷åñêèõ êëåòîê, âûðàáàòûâàþùèõ
γ-èíòåðôåðîí [31]. Ïðîèçâîäíûå ÌÑÊ,
êëåòêè îñòåî- è àäèïîãåííîé ëèíèé äèôôå-
ðåíöèðîâêè òàêæå íå ñòèìóëèðóþò ïðîëè-
ôåðàöèþ àëëîðåàêòèâíûõ Ò-ëèìôîöèòîâ è
óãíåòàþò ðåàêöèþ ñìåøàííîé êóëüòóðû
ëåéêîöèòîâ.

Èììóíîìîä óëÿòîðíî å  âîçäåéñòâèå
ÌÑÊ íà Ò-êëåòêè ìîæåò îñóùåñòâëÿòüñÿ
îïîñðåäîâàííî ÷åðåç ïîäàâëåíèå èíäóöè-
ðóåìîé àëëîàíòèãåíàìè äèôôåðåíöèðîâêè
äåíäðèòíûõ êëåòîê. Ïðåäñòàâëåíèå àíòè-
ãåíà íåçðåëûìè äåíäðèòíûìè êëåòêàìè
ñïîñîáñòâóåò ãåíåðèðîâàíèþ ðåãóëÿòîðíûõ
(ñóïðåññîðíûõ) ÑD4+CD25+- è CD8+CD28Ò-
ëèìôîöèòîâ, áëîêèðóþùèõ èíäóöèðóåìóþ
àëëîàíòèãåíàìè àêòèâàöèþ è ýêñïàíñèþ
ýôôåêòîðíûõ Ò-êëåòîê [36].

ÌÑÊ ÷åëîâåêà îêàçûâàþò èììóíîìî-
äóëèðóþùèé ýôôåêò è íà Â-ëèìôîöèòû.
Îíè èíãèáèðóþò Â-êëåòî÷íóþ äèôôåðåí-

öèðîâêó, ïðåïÿòñòâóþò âûðàáîòêå IgM, IgG
è IgA è áëîêèðóþò èíäóöèðóåìûé CXCL12-
è CXCL13-õåìîòàêñèñ Â-êëåòîê. Íàðóøå-
íèå ìèãðàöèîííîé ñïîñîáíîñòè Â-ëèìôî-
öèòîâ îáóñëîâëåíî óãíåòåíèåì ýêñïðåññèè
íà íèõ õåìîêèíîâûõ ðåöåïòîðîâ, CXCR4,
CXCR5 è ÑÑR7.

Ïðåäñòàâëåíû äîêàçàòåëüñòâà ïðîÿâ-
ëåíèÿ èììóíîìîäóëÿòîðíîé ôóíêöèè ÌÑÊ
in vivo. Îäíîêðàòíîå âíóòðèâåííîå ââåäå-
íèå ÌÑÊ ïðèâîäèò ê ñóùåñòâåííîé ïðîëîí-
ãàöèè ïðèæèâëåíèÿ êîæíûõ àëëîòðàí-
ñïëàíòàòîâ ó ïàâèàíîâ [13]. Ïåðåíîñ àëëî-
ãåííûõ ÌÑÊ ëåòàëüíî îáëó÷åííûì ìû-
øàì-ðåöèïèåíòàì çà 150 ñóò äî òðàíñïëàí-
òàöèè àëëîãåííûõ êîæíûõ ëîñêóòîâ ñïî-
ñîáñòâóåò ñîõðàííîñòè òðàíñïëàíòàòîâ â
òå÷åíèå íå ìåíåå 100 ïîñëåäóþùèõ ñóò áåç
ïðèçíàêîâ  ðåàêöèè îòòîðæåíèÿ .  ÌÑÊ
÷åëîâåêà, ïåðåñàæåííûå ïëîäàì îâöû ñ
óæå ñôîðìèðîâàííîé èììóííîé ñèñòåìîé,
ïåðñèñòèðóþò â  ðàçëè÷íûõ òêàíåâûõ
êîìïàðòìåíòàõ êñåíîãåííûõ ðåöèïèåíòîâ
áîëåå 13 ìåñ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè.

Âûñîêàÿ èììóíîñóïðåññîðíàÿ àêòèâ-
íîñòü ÌÑÊ ïîçâîëÿåò íàäåÿòüñÿ íà óñïåø-
íîå èõ èñïîëüçîâàíèå äëÿ ëå÷åíèÿ àóòîèì-
ìóííûõ ïðîöåññîâ.  Ïðè âíóòðèâåííîé
èíôóçèè ÌÑÊ ïðåâåíòèâíî èëè æå â ïðî-
öåññå ðàçâèòèÿ ýêñïåðèìåíòàëüíîãî àóòî-
èììóííîãî  ýíöåôàëîìèåëèòà  (ìîäåëü
äåìèåëèíèçèðóþùåãî çàáîëåâàíèÿ ÖÍÑ �
ðàññåÿííîãî ñêëåðîçà) çàðåãèñòðèðîâàí
âûðàæåííûé òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò. Â
òêàíè ãîëîâíîãî è ñïèííîãî ìîçãà îòìå÷åíî
ñíèæåíèå èíòåíñèâíîñòè âîñïàëèòåëüíûõ
èíôèëüòðàòîâ è óðîâíÿ äåìèåëèíèçàöèè. Â
ïîïóëÿöèè Ò-êëåòîê èç ëèìôîóçëîâ, äðåíè-
ðóþùèõ î÷àãè ïîâðåæäåíèÿ, óãíåòåí ïðîëè-
ôåðàòèâíûé îòâåò íà ýíöåôàëèòîãåííûé
àóòîàíòèãåí è ìèòîãåíû, à òàêæå ïîäàâëåíà
âûðàáîòêà ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ìåçåíõèìàëüíûõ êëå-
òîê ñåëåçåíêè â êîìáèíàöèè ñ ââåäåíèåì
ïîëíîãî àäúþâàíòà Ôðåéíäà ïðèâîäèò ê
èçëå÷åíèþ àó òîèììóííîãî  äèàáåòà  ó
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ìûøåé ëèíèè NOD c âîññòàíîâëåíèåì
ôóíêöèè ýíäîãåííûõ β-êëåòîê.

Íàèáîëåå âïå÷àòëÿþùèå ðåçóëüòàòû
ïîëó÷åíû ïðè èñïîëüçîâàíèè ÌÑÊ äëÿ ëå-
÷åíèÿ áîëåçíè òðàíñïëàíòàò ïðîòèâ õî-
çÿèíà. Ýòî çàáîëåâàíèå ðàçâèâàåòñÿ ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè àëëîãåííîãî êîñòíîãî
ìîçãà, êàê èñòî÷íèêà ãåìîïîýòè÷åñêèõ ÑÊ,
âñëåäñòâèå èììóííîé àòàêè äîíîðñêèõ
àëëîàíòèãåíîñïåöèôè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöè-
òîâ, ïðèâîäÿùåé ê òÿæåëîìó ñèñòåìíîìó
ïîðàæåíèþ îðãàíîâ è òêàíåé îðãàíèçìà
ðåöèïèåíòà. Îïèñàíû ñëó÷àè óñïåøíîãî
ïðåîäîëåíèÿ ðàçâèòèÿ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ
ïðè ââåäåíèè áîëüíûì ÌÑÊ îò HLA-
íåèäåíòè÷íûõ äîíîðîâ [33].

Àäðåñíàÿ ìèãðàöèÿ è ñàéò-ñïåöèôè-
÷åñêàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ÌÑÊ. Ïðè âûðà-
áîòêå ñòðàòåãèè òåðàïåâòè÷åñêîãî èñïîëü-
çîâàíèÿ ÌÑÊ èñêëþ÷èòåëüíóþ âàæíîñòü
ïðåäñòàâëÿåò ðåøåíèå âîïðîñà î ñïîñîáå
äîñòàâêè äîíîðñêèõ êëåòîê â çàäàííûé
êîìïàðòìåíò îðãàíèçìà ðåöèïèåíòà [16]. Â
ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ â îðãàíèçìå
âçðîñëûõ ÌÑÊ è ìåçåíõèìàëüíûå ïðîãå-
íèòîðíûå êëåòêè ïðåäñòàâëåíû ãëàâíûì
îáðàçîì â ñòðîìå êîñòíîãî ìîçãà [8]. Ýòè
êëåòêè òàêæå ðàññðåäîòî÷åíû ïî ðàçëè÷-
íûì îðãàíàì è òêàíÿì îðãàíèçìà. Äàííûå
îá èõ íàëè÷èè â öèðêóëÿòîðíîì ðóñëå
çäîðîâûõ ëèö ïðîòèâîðå÷èâû, íî â ñîâîêóï-
íîñòè ñâèäåòåëüñòâóþò î êðàéíå îãðàíè-
÷åííûõ âîçìîæíîñòÿõ ñâîáîäíîé ìèãðàöèè
ýòèõ êëåòîê. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ÷åëîâåêà
ðàññåëåíèå ìåçåíõèìàëüíûõ ïðåäøåñòâåí-
íèêîâ èç êîñòíîãî ìîçãà â îðãàíû è òêàíè
ïðîèñõîäèò â ïåðâîì è âòîðîì òðèìåñòðàõ
ãåñòàöèè [15].

Íå áîëåå 25 % ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà
÷åëîâåêà  ýêñïðåññèðóåò  õåìîêèíîâûå
ðåöåïòîðû (CXCR4, CXCR1, CXCR6, CCR1,
CCR7) è îòâå÷àþò íà õåìîêèíû (CXCL1,
CXCL12, CXCL16, CCL3, CCL19).

Òàêèì îáðàçîì,  âåñüìà  âåðîÿòíîé
ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü, ïî êðàéíåé
ìåðå, êîðîòêîäèñòàíòíîé ìèãðàöèè ÌÑÊ,

ñïðîâîöèðîâàííîé âûáðîñîì õåìîêèíîâ
ïîâðåæäåííîé òêàíüþ. Äèñòàíòíóþ ìèãðà-
öèþ ãåìîïîýòè÷åñêèõ è ìåçåíõèìàëüíûõ
ÑÊ ìîæíî âûçâàòü èññêóñòâåííûì ïóòåì
÷åðåç ââåäåíèå áîëüøèõ (íåôèçèîëîãè÷-
íûõ) äîç ãðàíóëîöèòàðíîãî êîëîíèåñòè-
ìóëèðóþùåãî ôàêòîðà (G-CSF) è ôàêòîðà
ñòðîìàëüíûõ êëåòîê-1 (SDF-1) [3]. Òàêîé
ïðèåì èñïîëüçóþò äëÿ ïîëó÷åíèÿ ÑÊ èç
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè äëÿ êëèíè÷åñêèõ
öåëåé. Ñîáñòâåííî ÌÑÊ âûðàáàòûâàþò
îáà ýòèõ ìîáèëèçàöèîííûõ ôàêòîðà. Êëåòêè
ñòðîìû êîñòíîãî ìîçãà ýêñïðåññèðóþò
ðåöåïòîðû SDF-1, CXCR4. Ïåðâûé ïîääåð-
æèâàåò æèçíåñïîñîáíîñòü è îñòåîãåííûé
ïîòåíöèàë ÌÑÊ è ìåçåíõèìàëüíûõ ïðîãå-
íèòîðíûõ êëåòîê. ÌÑÊ îòâå÷àþò íà ýòîò
ôàêòîð ïî àóòîêðèííîìó ìåõàíèçìó. Íåçðå-
ëûå ïðåîñòåîãåííûå êëåòêè ýêñïðåññèðóþò
áîëåå âûñîêîå ñîäåðæàíèå ðåöåïòîðà SDF-1,
÷åì îñòåîáëàñòû è îñòåîöèòû. Âîçìîæíî
âîçðàñòàíèå ïóëà ÌÑÊ â î÷àãå ïîâðåæäå-
íèÿ îïðåäåëÿåòñÿ íà ðàííåì ýòàïå èõ ïðî-
ëèôåðàöèè ñ ñàìîîáíîâëåíèåì, à ñòàðòîâî
âîçðîñøàÿ ïîïóëÿöèÿ ïðèâëåêàåò äðóãèå
ÌÑÊ çà ñ÷åò ïîâûøåíèÿ ëîêàëüíîé êîí-
öåíòðàöèè âûðàáàòûâàåìûõ èìè ðåöåï-
òîðîâ SDF-1 è G-CSF [8, 32]. Êðîìå òîãî,
ñàìîïîääåðæàíèå ÌÑÊ ÷åðåç àóòîêðèííóþ
ñòèìóëÿöèþ è ïàðàêðèííóþ èíäóêöèþ
íåîáõîäèìûõ äëÿ  íèõ  æå  ôàêòîðîâ  â
êëåòêàõ ìèêðîîêðóæåíèÿ ìîæåò îáåñïå÷è-
âàòü âðåìåííóþ íèøó, êàê ïëàöäàðì â çîíå
òêàíåâîãî ïîâðåæäåíèÿ.

Â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ ïðè
ñèñòåìíîé (âíóòðèâåííîé) èíôóçèè ÌÑÊ
ïðîÿâëÿþò âûðàæåííóþ òåíäåíöèþ ê ìèã-
ðàöèè â î÷àãè ïîðàæåíèÿ. Ýêñòðàîðäèíàð-
íàÿ ñïîñîáíîñòü èìïëàíòèðîâàííûõ êëåòîê
ïðîíèêàòü â òêàíåâûå î÷àãè ïîâðåæäåíèÿ
ïîêàçàíà ïðè äåôåêòàõ êîñòíîé òêàíè è
èíôàðêòå ìèîêàðäà, à òàêæå ïðè èøåìè÷åñ-
êèõ ïîâðåæäåíèÿõ òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà.
Èçáèðàòåëüíîñòü ìèãðàöèè ÌÑÊ â ïàðåí-
õèìó ìîçãà, íàáëþäàåìàÿ ïðè ýêñïåðèìåí-
òàëüíîé îêêëþçèè ñðåäíåé öåðåáðàëüíîé

Ã.Ò. Ñóõèõ, Í.ß. Ñïèâàê, Â.Â. Ìàëàéöåâ, È.Ì. Áîãäàíîâà, Â.À. Øåâ÷óê
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àðòåðèè ó êðûñ, îáóñëîâëåíà èíäóêöèåé
ýêñïðåññèè ìîíîöèòàðíîãî õåìîàòòðàê-
òàíòà.

Â îòñóòñòâèå òêàíåâûõ î÷àãîâ äåñòðóê-
öèè âíå êîñòíîãî ìîçãà ñèñòåìíî ââåäåí-
íûå ÌÑÊ ìèãðèðóþò â íåãî è èñêëþ÷è-
òåëüíî ðåäêî çàñåëÿþò íåãåìîïîýòè÷åñêèå
òêàíè (ïðåèìóùåñòâåííî, òàê íàçûâàåìóþ,
�ñîñóäèñòóþ íèøó� ãèïïîêàìïà). Èíûì
îáðàçîì ïðîèñõîäèò ðàñïðåäåëåíèå ÌÑÊ
ïðè òðàíñïëàíòàöèè â îðãàíèçì ïëîäà.
Èìïëàíòàöèÿ ÌÑÊ ÷åëîâåêà in utero â ïëîä
îâöû ïðèâîäèò ê ðàññåëåíèþ èõ â ðàçëè÷-
íûå òêàíåâûå êîìïàðòìåíòû ñ ïîñëåäóþ-
ùèì ïðîÿâëåíèåì òêàíåñïåöèôè÷åñêîé
äèôôåðåíöèðîâêè. Òàêîå æå ðàçâåðòûâàíèå
ïðîãðàììû äèôôåðåíöèðîâêè äîíîðñêèõ
ÌÑÊ íàáëþäàþò â î÷àãàõ äåñòðóêöèè ó
âçðîñëûõ ðåöèïèåíòîâ .  Âîçìîæíîñòü
âêëþ÷åíèÿ äîíîðñêèõ ÑÊ â ðåãåíåðàòèâíûé
ïðîöåññ, î÷åâèäíî, îïðåäåëÿåòñÿ òåì, ÷òî
óñëîâèÿ ìèêðîîêðóæåíèÿ çäåñü, â îïðåäå-
ëåííîé ìåðå,  ïðèáëèæàþòñÿ ê ôîðìè-
ðóþùèìñÿ â ïðîöåññå ðàííåãî îíòîãåíåçà
[1 ,4, 7].

ÑÊ íàñëåäóåìî ýêñïðåññèðóþò íàáîð
ãåíîâ ,  ïðîä ó êòû êîòîðûõ âûïîëíÿþò
ñèãíàëüíóþ, èíñòðóêòèâíóþ è ðåìîäåëè-
ðóþùóþ ôóíêöèè ïî îòíîøåíèþ ê îêðó-
æàþùèì êëåòêàì è âíåêëåòî÷íîìó ìàòðèê-
ñó è, â ñëó÷àå ïåðåíîñà ðåöèïèåíòó, ìîãóò
îêàçûâàòü ïðîòåêòèâíîå âëèÿíèå íà ýíäî-
ãåííûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè
[7, 16]. Ïðåáûâàíèå ÑÊ â ñîñòîÿíèÿõ ïîêîÿ,
ñàìîîáíîâëåíèÿ è äèôôåðåíèðîâêè òàêæå
çàâèñèò îò ìèêðîîêðóæåíèÿ. Äî âûõîäà â
äèôôåðåíöèðîâêó ÑÊ íåîáõîäèìî èõ ïðå-
áûâàíèå â íèøå � ñïåöèàëèçèðîâàííîì
òêàíåâîì êîìïàðòìåíòå, êîòîðûé äëÿ ÌÑÊ
îáåñïå÷èâàåò êîñòíîìîçãîâîå ìèêðîîêðó-
æåíèå.

Íåÿñíî, êàêèì îáðàçîì îñóùåñòâëÿåòñÿ
ïîääåðæàíèå ÌÑÊ â ñîñòîÿíèè ïîêîÿ â
ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ âíå êîñòíîãî ìîçãà. Ñàéò �
ñïåöèôè÷åñêàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ÑÊ ñîï-
ðîâîæäàåòñÿ âûðàáîòêîé èìè ñìåñè òðî-

ôè÷åñêèõ, ïðîòåêòèâíûõ, à òàêæå ïðîàíãèî-
ãåííûõ, ïðîòèâîñïàëèòåëüíûõ è àíòèàïîï-
òîòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ, ñïîñîáíûõ ñìåñòèòü
áàëàíñ ïåðìèññèâíîãî è íåïåðìèññèâíîãî
ìèêðîîêðóæåíèÿ ê âîññòàíîâëåíèþ ìîðôî-
ëîãè÷åñêîé è ôóíêöèîíàëüíîé öåëîñòíîñòè
òêàíåâûõ ñòðóêòóð.

Ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì èíôàðêòå ó
êðûñ èíòðàìóðàëüíîå ââåäåíèå ÌÑÊ â çîíó
ïîâðåæäåíèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì
ýêñïðåññèè ôàêòîðà ðîñòà ñîñóäèñòîãî
ýíäîòåëèÿ â êàðäèîìèîöèòàõ ðóáöîâîé
òêàíè, êðàåâîé çîíû î÷àãà è íåïîâðåæäåííîé
ñåðäå÷íîé ìûøöû. Íà ýòîì ôîíå ñíèæàåòñÿ
óðîâåíü àïîïòîçà êàðäèîìèîöèòîâ è ïðîèñ-
õîäèò èíòåíñèâíûé ïðîöåññ íåîâàñêóëÿðè-
çàöèè. Òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ ïðè ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîì èíôàðêòå ó êðûñ ñîïðîâîæäàåòñÿ
âîçðàñòàíèåì ýêñïðåññèè òðàíñêðèïòîâ
àíòèàïîïòîòè÷åñêîãî áåëêà bcl-2 â êàðäèî-
ìèîöèòàõ î÷àãà ïîâðåæäåíèÿ [43].

Ñîïóòñòâóþùàÿ ðåãåíåðàòèâíîìó ïðî-
öåññó ïåðâè÷íàÿ äåñòðóêöèÿ âíåêëåòî÷íîãî
ìàòðèêñà ðåãèñòðèðóåòñÿ ÑÊ, è ìåæäó íè-
ìè è ýëåìåíòàìè ìàòðèêñà ñêëàäûâàþòñÿ
ðåöèïðîêíûå ìîëåêóëÿðíûå âçàèìîäåéñò-
âèÿ, îáåñïå÷èâàþùèå ðåìîäåëèðîâàíèå
òêàíè.

Äëÿ âîññîçäàíèÿ óñëîâèé ìèêðîîêðó-
æåíèÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè ÌÑÊ â ðåêîí-
ñòðóêòèâíîé îðòîïåäèè è òðàâìàòîëîãèè
ðàçðàáàòûâàþò áèîäåãðàäèðóåìûå ìàòðè-
öû íà îñíîâå ïðèðîäíûõ è ñèíòåòè÷åñêèõ
ïîëèìåðîâ, à òàêæå ïîðèñòûå áèîêåðàìè-
÷åñêèå êîíñòðóêöèè [29].

Âîçðàñòíûå è îáóñëîâëåííûå ïàòîëîãè-
÷åñêèì ïðîöåññîì èçìåíåíèÿ â ïîïóëÿöèè
ÌÑÊ. Êëåòî÷íàÿ ÄÍÊ ïîñòîÿííî ïîäâåð-
ãàåòñÿ ýêçî- è ýíäîãåííîìó ãåíîòîêñè÷åñ-
êîìó ñòðåññó, êîòîðûé, â êîíå÷íîì ñ÷åòå,
ïðèâîäèò ê íàêîïëåíèþ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ
è íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà. Âî âñåõ êëåòêàõ
ôóíêöèîíèðóþò ìåõàíèçìû ðåïàðàöèè ÄÍÊ,
áëîêàäû êëåòî÷íîãî öèêëà, à â ñëó÷àå
íåîáõîäèìîñòè ïîäêëþ÷àåòñÿ ìåõàíèçì
àïîïòîçà .  Ïî ñëåäñòâèÿ  õðîíè÷å ñêîãî

Ìåçåíõèìàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè
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ãåíîòèïè÷åñêîãî ñòðåññà äëÿ ÑÊ ïðåæäå
âñåãî ñîñòîÿò â ñîêðàùåíèè ïóëà ýòèõ êëå-
òîê, èñ÷åðïûâàþùåé äèôôåðåíöèðîâêå èëè
ìàëèãíèçàöèè. Ïî ìåðå ïðîõîæäåíèÿ î÷å-
ðåäíûõ êëåòî÷íûõ öèêëîâ äåëåíèÿ óêîðà-
÷èâàþòñÿ êîíöåâûå ó÷àñòêè õðîìîñîì,
òåëîìåðû, êîòîðûå çàùèùàþò ÄÍÊ îò
ïîâðåæäåíèé. Â îòëè÷èå îò äðóãèõ êëåòîê
îðãàíèçìà, ÑÊ ýêñïðåññèðóþò òåëîìåðàçó,
ôåðìåíò, âîññòàíàâëèâàþùèé ïîâðåæäåí-
íûå ó÷àñòêè òåëîìåð. Ñíèæåíèå àêòèâíîñ-
òè òåëîìåðàçû ïðè äëèòåëüíîì ïàññèðî-
âàíèè ÌÑÊ in vitro ïðèâîäèò íå òîëüêî ê
ðåïëèêàòèâíîìó ñòàðåíèþ ýòèõ êëåòîê, íî
è ê íåîæèäàííîìó ýôôåêòó � áëîêàäå
îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè [35]. Ïðî-
ëîíãèðîâàíèå  ñðîêà  êóëüòèâèðîâàíèÿ
(áîëåå 3 ìåñ) ñëóæèò ïðè÷èíîé ìíîæåñò-
âåííûõ õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé è, êàê ñëåä-
ñòâèå, ñïîíòàííîé îíêîãåííîé òðàíñôîð-
ìàöèè ÌÑÊ.

Íà ïðîòÿæåíèè æèçíè êîñòíàÿ òêàíü
ïðåòåðïåâàåò íåïðåðûâíûå ñòðóêòóðíûå
ïåðåñòðîéêè. Ñ âîçðàñòîì èçìåíÿþòñÿ åå
áèîõèìè÷åñêèå ñâîéñòâà ,  ÷òî  â  èòîãå
ïðîÿâëÿåòñÿ â ñíèæåíèè ìàññû êîñòíîé
òêàíè è â  êîíñòðó êòèâíîì íàðóøåíèè
îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà (ïîâûøåí-
íàÿ õðóïêîñòü êîñòåé). Òàêîå ïàòîëîãè-
÷åñêèå ñîñòÿíèå èçâåñòíî êàê îñòåîïîðîç.

Â ðåìîäåëèðîâàíèå  êî ñòíîé òêàíè
âîâëå÷åíû îñòåîãåííûå êëåòêè (îñòåîáëàñ-
òû) è ðåàáçîðáèðóþùèå åå îñòåîêëàñòû.
Ïîòåðÿ òðàáåêóëÿðíîé óëüòðàñòðóêòóðû
âíîñèò íàèáîëåå ñóùåñòâåííûé âêëàä â
ðàçâèòèå îñòåîïîðîçà è ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç
ïðè÷èí ÷àñòûõ êîñòíûõ ïåðåëîìîâ ó ëèö
ïîæèëîãî âîçðàñòà. Ñ âîçðàñòîì ïðîãðåñ-
ñèâíî èçìåíÿåòñÿ êîñòíîìîçãîâîå ìèêðî-
îêðóæåíèå, ñîîòíîøåíèå ðàçëè÷íûõ êëåòîê
â êîñòíîì ìîçãó è õàðàêòåð âçàèìîäåéñò-
âèÿ ìåæäó íèìè. Óñòàíîâëåíî âîçðàñòíîå
ñíèæåíèå îñòåîãåííîãî ïîòåíöèàëà ÌÑÊ ñ
ïîâûøåíèåì ÷èñëà êëåòîê, ïðåêîììèòèðî-
âàííûõ ê àäèïîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêå
[18]. Â ïîïóëÿöèè ìåçåíõèìàëüíûõ ïðåä-

øåñòâåííèêîâ ñíèæàåòñÿ ÷àñòîòà êëåòîê,
ýêñïðåññèðóþùèõ îñòåîáëàñòñïåöèôè÷åñ-
êèå ôàêòîðû òðàíñêðèïöèè Runx2 è Dlx5, à
òàêæå ìàðêåðû îñòåîáëàñòîâ, êîëëàãåí è
îñòåîêàëüöèí. Â òî æå âðåìÿ íàðàñòàåò
äîëÿ êëåòîê, ýêñïðåññèðóþùèõ àäèïîöèò-
ñïåöèôè÷åñêèé ôàêòîð òðàíñêðèïöèè,
PPARγ2, êîòîðûé áëîêèðóåò îñòåîãåííóþ
ïðîãðàììó äèôôåðåíöèðîâêè è ñòèìóëè-
ðóåò àäèïîãåíåç. Ýòè êëåòêè íåñóò ãåíåòè-
÷åñêèé ìàðêåð àäèïîöèòîâ aP2. Ïðè ñòà-
ðåíèè îðãàíèçìà â ïîïóëÿöèè ÌÑÊ ïîâû-
øàåòñÿ âûðàáîòêà ýíäîãåííûõ àêòèâàòîðîâ
PPARγ2, ÷òî ñòèìóëèðóåò äèôôåðåíöè-
ðîâêó àäèïîöèòîâ è âûðàáîòêó èìè àóòî-
êðèííûõ è ïàðàêðèííûõ ôàêòîðîâ,  íå
ñïîñîáñòâóþùèõ îñòåîãåíåçó. Èçìåíÿåòñÿ
ýêñïðåññèÿ ðàçëè÷íûõ êîìïîíåíòîâ TGF-β-
è  BMP2/4-îïîñðåäóåìûõ ñèãíàëüíûõ
ïóòåé, ÷òî óêàçûâàåò íà çíà÷åíèå ýòèõ äâóõ
öèòîêèíîâ â  ïîääåðæàíèè ãîìåîñòàçà
êîñòíîé òêàíè [38].

Èñêëþ÷èòåëüíî âàæíóþ ðîëü â ïîääåð-
æàíèè îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè ÌÑÊ
èãðàþò ýñòðîãåííûå ãîðìîíû. ÌÑÊ ýêñï-
ðåññèðóþò îáà òèïà ýñòðîãåííûõ ðåöåï-
òîðîâ � ERα è ERβ. Ïðè ýêñïîçèöèè ñ 17β-
ýñòðàäèîëîì in vitro â ïîïóëÿöèè ÌÑÊ
íîðìàëüíûõ è îâàðèýêòîìèðîâàííûõ ìû-
øåé âîçðàñòàþò óðîâåíü ýêñïðåññèè ERα,
àêòèâíîñòü ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû è èíòåí-
ñèâíîñòü ïðîëèôåðàöèè. Ýòî ñîïðîâîæ-
äàåòñÿ  ñíèæåíèåì ýêñïðåññèè  ERβ  è
ïîâûøåíèåì ðåçèñòåíòíîñòè êëåòîê ê
àïîïòîçó. Ïîä âîçäåéñòâèåì ýñòðîãåíà â
ÌÑÊ ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü ýêñïðåññèè
ãåíîâ TGF-β1, BMP-2 è cbfa 1. ERα ôóíê-
öèîíèðóåò êàê àêòèâàòîð, à ERβ  � êàê
ðåïðåññîð îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè
ÌÑÊ. ×åðåç ñâÿçûâàíèå ñ ERα − 17α-ýñòðà-
äèîë ïîâûøàåò ïðîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü
ÂÌÐ-2 ñ ïîñëåäóþùåé ýêñïðåññèåé òðàíñ-
êðèïòîâ ýòîãî ìîðôîãåíà, èíäóêòîðà îñòåî-
è õîíäðîãåíåçà [46]. Â ïåðèîä ïîñëå ìåíî-
ïàóçû â óñëîâèÿõ ãîðìîíàëüíîãî äèñáà-
ëàíñà æåñòêèé äåôèöèò ýñòðîãåíîâ ïðèâî-
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äèò ê íàðóøåíèþ ïðîöåññà ðåìîäåëèðîâà-
íèÿ êîñòíîé òêàíè íå òîëüêî çà ñ÷åò óñè-
ëåíèÿ ðåçîðáòèâíîé àêòèâíîñòè êëåòîê
ìîíîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíîé ëèíèè, îñòåî-
êëàñòîâ, êàê ïîëàãàëè ðàíåå, íî è èç-çà
ñîêðàùåíèÿ ïóëà ÌÑÊ ñ ñîïóòñòâóþùèì
îãðàíè÷åíèåì èõ äèôôåðåíöèðîâî÷íîãî
ïîòåíöèàëà [39].

Íåêîòîðûå ïàòîëîãè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ,
õàðàêòåðèçóþùèåñÿ ïðîãðåññèðóþùåé
òêàíåâîé äåñòðóêöèåé è âÿëîñòüþ ðåïàðà-
òèâíûõ ïðîöåññîâ ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ
èñòîùåíèåì èëè ôóíêöèîíàëüíîé íåñîñòîÿ-
òåëüíîñòüþ ïóëà ÌÑÊ. Ïðè îñòåîàðòðèòå,
çàáîëåâàíèè ñóñòàâîâ ñ ïðîãðåññèðóþùåé
è íåîáðàòèìîé óòðàòîé õðÿùåâîé òêàíè è
èçìåíåíèÿìè â ïîäëåæàùåé êîñòíîé òêàíè,
âûäåëåííûå  íà  òåðìèíàëüíîé  ñòàäèè
ïðîöåññà ÌÑÊ èìåþò íèçêóþ ïðîëèôåðà-
òèâíóþ, à òàêæå õîíäðî- è àäèïîãåííóþ
àêòèâíîñòü.

Èñïîëüçîâàíèå ÌÑÊ â êëèíèêå. Ïåð-
ñïåêòèâíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ è ìåçåí-
õèìàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê â êëèíè-
÷åñêîé ïðàêòèêå îïðåäåëÿåòñÿ èõ ñïîñîá-
íîñòüþ âîññòàíàâëèâàòü äåôåêòû ìåçåí-
õèìàëüíûõ òêàíåé, à â ðÿäå ñëó÷àåâ è äðó-
ãèõ òêàíåâûõ êîìïàðòìåíòîâ [12,  41] .
Èíòåðåñ ê ÌÑÊ äëÿ öåëåé çàìåñòèòåëüíîé
êëåòî÷íîé òåðàïèè çàêëþ÷àåòñÿ â îòíîñè-
òåëüíîé ëåãêîñòè ïîëó÷åíèÿ èõ èç àñïè-
ðàòîâ êîñòíîãî ìîçãà, ýêñïàíñèè â êóëüòóðå
è òðàíñôåêöèè ýêçîãåííûõ ãåíîâ. ÌÑÊ
ñïîñîáíû äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â ðàçëè÷-
íûå òèïû êëåòîê (îñòåîöèòû, õîíäðîöèòû,
òåíäîöèòû, àäèïîöèòû è äð.) â çàâèñè-
ìîñòè îò ìèêðîîêðóæåíèÿ, â êîòîðîå îíè
ïîïàäàþò. Âûáîð ñòðàòåãèè îïðåäåëÿåòñÿ
õàðàêòåðîì äåôåêòà. Ëîêàëüíàÿ èìïëàíòà-
öèÿ ÌÑÊ ïðåäïî÷òèòåëüíà ïðè ìåñòíûõ
òêàíåâûõ äåôåêòàõ, òîãäà êàê ââåäåíèå èõ
÷åðåç êðîâîòîê öåëåñîîáðàçíî ïðè ñèñòåì-
íûõ äèñôóíêöèÿõ îðãàíîâ è/èëè òêàíåé.

Ïåðâàÿ ïîïûòêà èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ â
êëèíèêå áûëà ïðåäïðèíÿòà äëÿ ëå÷åíèÿ
áîëüíîãî äåãåíåðàòèâíûì àðòðèòîì. ÌÑÊ
èçîëèðîâàëè èç êîñòíîãî ìîçãà ýòîãî æå

áîëüíîãî, íàðàùèâàëè â êóëüòóðå è ââîäèëè
íåïîñðåäñòâåííî â ïîëîñòü ñóñòàâà äëÿ
âîññòàíîâëåíèÿ åãî âûñòèëêè. Çàæèâëåíèå
êîñòíûõ äåôåêòîâ ïðè èñïîëüçîâàíèè ÌÑÊ,
çàêëþ÷åííûõ â  êåðàìè÷åñêèé êàðêàñ ,
ïîêàçàíî â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ íà
ãðûçóíàõ.

Ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè ÌÑÊ ðåïîïó-
ëèðóþò íå òîëüêî êîñòíûé ìîçã, íî è äðóãèå
òêàíè, ÷òî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî ïðè èõ êëè-
íè÷åñêîì èñïîëüçîâàíèè äëÿ ëå÷åíèÿ êîñò-
íûõ äåôåêòîâ ó äåòåé ñ òÿæåëîé ôîðìîé
íåçàâåðøåííîãî îñòåîãåíåçà, âûçâàííîãî
ìóòàöèÿìè ãåíà êîëëàãåíà òèïà I. Ïîñëå
ïðîâåäåíèÿ êóðñà ìèåëîàáëàòèâíîé òåðà-
ïèè äåòÿì-ðåöèïèåíòàì òðàíñïëàíòèðîâàëè
êëåòêè ñòðîìû êîñòíîãî ìîçãà îò HLA-
ñîâìåñòèìûõ çäîðîâûõ äîíîðîâ. Ó áîëü-
íûõ çàðåãèñòðèðîâàíû ïîçèòèâíûå ãèñòîëî-
ãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â òðàáåêóëÿðíûõ êîñ-
òÿõ, óâåëè÷åíèå ñêîðîñòè ðîñòà è ñíèæåíèå
÷àñòîòû êîñòíûõ ïåðåëîìîâ [25].

ÌÑÊ ÷åëîâåêà ìîãóò áûòü èñïîëüçî-
âàíû â êëèíè÷åñêîé òðàíñïëàíòîëîãèè äëÿ
îáåñïå÷åíèÿ ýêñïàíñèè ãåìîïîýòè÷åñêèõ
ÑÊ è èõ ðàííèõ ïðåêîììèòèðîâàííûõ
ïîòîìêîâ. Áîëüíûì ðàêîì ìîëî÷íîé æåëå-
çû ïîñëå ïðîâåäåíèÿ âûñîêîäîçîâîé õèìèî-
òåðàïèè ââîäèëè àóòîëîãè÷íûå ãåìîïîý-
òè÷åñêèå ÑÊ è ÌÑÊ. Êîëè÷åñòâî íåéòðî-
ôèëîâ è òðîìáîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè âîññòàíàâëèâàëîñü ÷åðåç 8 è 9 ñóò
ñîîòâåòñòâåííî.

Â òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëÿõ èñïîëüçóþò
ëîêàëüíóþ èëè ñèñòåìíóþ òðàíñïëàíòàöèþ
àó òîëîãè÷íûõ èëè  à ëëîãåííûõ ÑÊ.  Â
òå÷åíèå  ìíîãèõ  ëåò  òðàíñïëàíòàöèþ
ãåìîïîýòè÷åñêèõ  ÑÊ ïðèìåíÿþò äëÿ
ëå÷åíèÿ ëåéêîçîâ è äðóãèõ íîâîîáðàçîâàíèé
[5]. Ñóùåñòâóåò øèðîêèé ñïåêòð ïîêàçàíèé
ê èõ èñïîëüçîâàíèþ, âêëþ÷àÿ âîññòàíîâ-
ëåíèå ôóíêöèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòå-
ìû ïðè èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà è
èíôàðêòå ìèîêàðäà, ëå÷åíèå ëåãî÷íîãî
ôèáðîçà, òðàâì ñïèííîãî ìîçãà è ðåêîíñò-
ðóêöèþ êîñòíîé è õðÿùåâîé òêàíè. Ââåäå-
íèå êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà â çîíó ïîâðåæ-
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äåíèÿ ìèîêàðäà  ïîñëå  ïåðåíåñåííîãî
èíôàðêòà ñóùåñòâåííî âîññòàíàâëèâàåò
åãî ôóíêöèþ [42].

Ïîñëå ââåäåíèÿ ÌÑÊ â òêàíü ñêåëåòíîé
ìóñêóëàòóðû äåôåêòíûõ ïî ãåíó äèñòðîôè-
íà ìûøåé ëèíèè MDX âîññòàíàâëèâàåòñÿ
åãî ýêñïðåññèÿ â àññîöèàöèè ñ ñàðêîëåììîé
ìûøå÷íûõ ôèáðèëë, ÷òî îòêðûâàåò ïåð-
ñïåêòèâó èñïîëüçîâàíèÿ ýòèõ êëåòîê äëÿ
ëå÷åíèÿ ìûøå÷íûõ äèñòðîôèé â êëèíèêå.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ îáåñïå÷èâàåò
çàùèòó ëåãî÷íîé òêàíè ïîñëå èíäóöè-
ðîâàííîãî áëåîìèöèíîì ïîâðåæäåíèÿ
ëåãêèõ, ïðåïÿòñòâóÿ âîñïàëåíèþ è îòëîæå-
íèþ êîëëàãåíà.

Íà îñíîâàíèè äàííûõ î äèôôåðåíöè-
ðîâêe ÌÑÊ â êëåòêè íåéðîíàëüíîé ëèíèè
íåêîòîðûå èññëåäîâàòåëè ïîëàãàþò âîç-
ìîæíûì èñïîëüçîâàíèå  ýòèõ  ÑÊ äëÿ
ëå÷åíèÿ èíñóëüòîâ, òðàâìàòè÷åñêèõ ïîâ-
ðåæäåíèé ìîçãà è áîëåçíè Ïàðêèíñîíà .

Â îðòîïåäèè íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíà
ëîêàëüíàÿ àïïëèêàöèÿ êîñòíîìîçãîâûõ
êëåòîê ïðè íåñðàùåíèè ïîçâîíî÷íûõ äóæåê,
äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ñåãìåíòíûõ êîñòíûõ
äåôåêòîâ  è  äåôåêòîâ ,  îáóñëîâëåííûõ
êðàíèîòîìèåé.

Ðÿä êðóïíûõ çàðóáåæíûõ áèîòåõíî-
ëîãè÷åñêèõ êîìïàíèé àêòèâíî ïàòåíòóåò è
âíåäðÿåò â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó êëåòî÷-
íûå ïðîäóêòû, â ñîñòàâå êîòîðûõ ïðåäñòàâ-
ëåíû ÌÑÊ è ìåçåíõèìàëüíûå ïðîãåíè-
òîðíûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà. Àìåðèêàí-
ñêîé ôèðìoé �Osiris Therapeutics� óæå ïðî-
âåäåíà ïåðâàÿ ôàçà êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé
ïîäîáíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðåäíàçíà÷åííûõ
äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ìèîêàðäà (ProvacelIIM)
è ðåãåíåðàöèè õðÿùåâîé òêàíè (Chondro-
genTM). Êîðïîðàöèÿ �Aastrom Biosciences�
îñóùåñòâëÿåò I � II ôàçû èñïûòàíèé òåõíî-
ëîãèè Tissue Repair Cells â òðàâìàòîëî-
ãè÷åñêèõ è îðòîïåäè÷åñêèõ êëèíèêàõ ÑØÀ
è Åâðîïû. Ìîíîïîëèñòîì â ïðîäâèæåíèè
äàííîé áèîòåõíîëîãèè â Àâñòðàëèè ÿâëÿåò-
ñÿ ôèðìà �Mesoblast Limited�.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Öåëåñîîáðàçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ è
ìåçåíõèìàëüíûõ ïðîãåíèòîðîâ â ðåãåíå-
ðàòèâíî-ïëàñòè÷åñêîé êëåòî÷íîé òåðàïèè
îïðåäåëÿåòñÿ òàêèìè êëþ÷åâûìè êðèòå-
ðèÿìè ýòèõ êëåòîê, êàê øèðîêèé äèôôåðåí-
öèðîâî÷íûé ïîòåíöèàë, èììóíîðåçèñòåíò-
íîñòü è èììóíîìîäóëèðóþùèå ñâîéñòâà.
Ñïîñîáíîñòü ÌÑÊ ê ñàìîîáíîâëåíèþ ñ
âûñîêèì òåìïîì ïðîëèôåðàöèè in vitro
äåëàåò èõ èäåàëüíîé ìèøåíüþ äëÿ ðåòðî-
âèðóñíîé ãåííîé òåðàïèè.

Áåçóñëîâíûì ïîêàçàíèåì ê èñïîëüçî-
âàíèþ ÌÑÊ-òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ âîçðàñòíîå
èëè æå îáóñëîâëåííîå ïàòîëîãè÷åñêèì
ïðîöåññîì èñòîùåíèå, à òàêæå ãåíåòè÷åñ-
êèé äåôåêò ýíäîãåííîãî ïóëà ýòèõ êëåòîê
ñî ñíèæåíèåì èëè îãðàíè÷åíèåì èõ äèôôå-
ðåíöèðîâî÷íîãî ïîòåíöèàëà. Òðàíñïëàí-
òàöèÿ èíòàêòíûõ èëè ãåíåòè÷åñêè ìîäèôè-
öèðîâàííûõ ÌÑÊ äîíîðà íà áèîäåãðàäèðóå-
ìûõ ìàòðèöàõ îòêðûâàåò øèðîêèå âîçìîæ-
íîñòè êîððåêöèè äåôåêòîâ êîñòíîé è õðÿ-
ùåâîé òêàíåé â òðàâìàòîëîãèè è îðòîïåäèè
[41]. Â ÷àñòíîñòè, òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ
ìîæåò íàéòè ïðèìåíåíèå ïðè òàêèõ ñòðóê-
òóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ ïîâðåæäåíèÿõ
ìåçåíõèìàëüíîé òêàíè, êàê íåçàâåðøåííûé
îñòåîãåíåç, ñåíèëüíûé è ïîñòìåíîïàóçíûé
îñòåîïîðîç, îñòåîàðòðîç, ìåíèñêýêòîìèÿ,
äåôîðìàöèÿ ìåæïîçâîíî÷íûõ äèñêîâ è
ìûøå÷íàÿ äèñòðîôèÿ.

Ñïîñîáíîñòü ÌÑÊ ïðåîäîëåâàòü ñèñòå-
ìó  èììóííîãî  íàäçîðà  â  àëëîãåííîì
îêðóæåíèè ÷åðåç èíäóêöèþ èììóíîòîëå-
ðàíòíîñòè ïîçâîëÿåò ðåøèòü ïðîáëåìó
òðàíñïëàíòàöèîííîé ãèñòîíåñîâìåñòèìîñ-
òè. Ýòî ñâîéñòâî ÌÑÊ ïîçâîëÿåò òàêæå
èñïîëüçîâàòü èõ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëåçíè
òðàíñïëàíòàò ïðîòèâ õîçÿèíà è îòêðûâàåò
ïåðñïåêòèâó ÌÑÊ-öèòîòåðàïèè àóòîèììóí-
íûõ çàáîëåâàíèé.  Áëàãîäàðÿ  ýòèì æå
ñâîéñòâàì ÌÑÊ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
äëÿ òåðàïèè õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ
ïðîöåññîâ ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ îäíèõ èëè â ñî÷åòàíèè
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ñ ãåìîïîýòè÷åñêèìè êëåòêàìè-ïðåäøåñò-
âåííèêàìè ñïîñîáñòâóåò âîññòàíîâëåíèþ
êðîâåòâîðåíèÿ ïîñëå ìèåëîàáëàòèâíîé òåðàïèè.

Îïòèìàëüíûé èñòî÷íèê äîíîðñêîãî áèî-
ìàòåðèàëà � ÌÑÊ ïëîäîâ ðàííèõ ñðîêîâ ãåñ-
òàöèè. Ýòè êëåòêè èìåþò íåñðàâíåííî áîëåå
âûñîêóþ ñïîñîáíîñòü ê ñàìîîáíîâëåíèþ è
âûõîäó â îñòåîãåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó, ÷åì
ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà âçðîñëûõ èíäèâèäóóìîâ.

Îäíà òîëüêî êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ ìîæåò
îêàçàòüñÿ íåýôôåêòèâíîé ïðè íàëè÷èè
ïðîáëåì, âíåøíèõ ïî îòíîøåíèþ ê ÑÊ, à
èìåííî: îáóñëîâëåííûõ íàðóøåíèåì ìèê-
ðîîêðóæåíèÿ, â êîòîðîì êëåòêè äîëæíû
ôóíêöèîíèðîâàòü. Â ÷àñòíîñòè, èçìåíåíèÿ
ìèêðîîêðóæåíèÿ ÑÊ ÿâëÿþòñÿ îäíèì èç
õàðàêòåðíûõ ïðîÿâëåíèé ãîðìîíàëüíûõ è
äðóãèõ ìåòàáîëè÷åñêèõ íàðóøåíèé ïðè
ñòàðåíèè îðãàíèçìà. Èçìåíåííîå ìèêðîîê-
ðóæåíèå ìîæåò îïðåäåëåííûì îáðàçîì
èíñòðóêòèðîâàòü òðàíñïëàíòèðóåìûå ÑÊ,
áëîêèðóÿ èëè ìîäèôèöèðóÿ èõ äèôôåðåí-
öèðîâêó. Ïðè òàêîé ñèòóàöèè ÷àñòî âîçíèêàåò
íåîõîäèìîñòü â óïðåæäàþùåé êîððåêöèè
ïðåäïîëàãàåìîãî ìèêðîîêðóæåíèÿ äîíîðñêèõ
êëåòîê. Â òî æå âðåìÿ èçâåñòíî, ÷òî òðàíñ-
ïëàíòèðóåìûå ÑÊ âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ ñïîñîá-
íû ñàìîñòîÿòåëüíî ðåêîíñòðóèðîâàòü ìèêðî-
îêðóæåíèå â îðãàíèçìå ðåöèïèåíòà, âîññîç-
äàâàÿ áëàãîïðèÿòíûå óñëîâèÿ äëÿ ðåàëèçàöèè
ñîáñòâåííûõ ôóíêöèé è ìîáèëèçàöèè ðåãåíå-
ðàòèâíîãî ïîòåíöèàëà ýíäîãåííûõ ñòâîëîâûõ
è ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê [16] .

Êëþ÷ ê ðåøåíèþ ïðîáëåìû âûáîðà
àäåêâàòíîé òàêòèêè ðåãåíåðàòèâíîé ÑÊ
òåðàïèè ëåæèò â îñâîåíèè ôóíäàìåíòàëüíûõ
ïðèíöèïîâ áèîëîãèè ðàçâèòèÿ è ïîñòèæåíèè
ñóòè ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà.

G. T. Sukhykh, N.Y.Spivak, V.V.Malaytsev,
I.M. Bogdanova, V.A. Shevchuk

MESENCHYMAL STEM AND PROGENITOR
CELLS. BIOLOGICAL CHARACTERISTIC
AND PROSPECTS FOR ITS USE.

Imunophenotic characteristic of the mesenchymal stem and
progenitor cells, their tissue origin and functional peculiarities

as well as immunological aspects of its transplantation are
presented in the article. Also the address migration and the
site-specific differentiation of mesenchymal stem cells its age-
related and pathological process induced changes are discussed.
Prospects of clinical use of mesenchymal stem cells for the
treatment of degenerative arthritis, spinal cord injuries, myo-
cardial infarction and other disorders are shown.
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