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áûëà íîðìàëüíîé. Êîëè÷åñòâî ââîäèìûõ êëåòîê 10 000/
êã âåñà ðåöèïèåíòà. Òðàíñïëàíòàöèþ ïî÷êè âûïîëíÿëè ÷å-
ðåç íåäåëþ ïîñëå òðàíñôóçèè êëåòîê, ñîâìåñòèìîñòü îðãàíà
6/6 HLA.

Áëàãîäàðÿ òàêîìó ïîäõîäó àâòîðàì óäàëîñü äîáèòüñÿ
óâåëè÷åíèÿ õèìåðèçìà ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ñ 1% (ïîñëå
ñòàíäàðòíûõ ïðîòîêîëîâ èíäóêöèè) äî 8% (ïîñëå òðàíñôó-
çèè ÝÑÊ). Óðîâåíü õèìåðèçìà êðîâè èññëåäîâàëè ìåòîäîì
èäåíòèôèêàöèè Õ-õðîìîñîìû (FISH). ×åðåç 100 äíåé ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè äîíîðñêèé õèìåðèçì ïîääåðæèâàëñÿ íà
óðîâíå 4%. Ýòî ïîçâîëèëî àâòîðàì ïîëíîñòüþ îòêàçàòüñÿ
îò èììóíîñóïðåññèè ïîñëå ïåðåñàäêè îðãàíà. Èññëåäîâà-
òåëè çàêëþ÷àþò, ÷òî èñïîëüçóåìûé ïðîòîêîë áåçîïàñåí â
òå÷åíèå âñåãî âðåìåíè íàáëþäåíèÿ (100 äíåé). Ïðèçíàêè
îñòðîãî êàíàëüöåâîãî íåêðîçà àëëîòðàíñïëàíòàòà áûëè íå-
çíà÷èòåëüíûìè, ôóíêöèè ïå÷åíè è äîíîðñêîé ïî÷êè îñòà-
âàëèñü íîðìàëüíûìè, ïðèçíàêîâ ðåàêöèè «òðàíñïëàíòàò
ïðîòèâ õîçÿèíà» íå îòìå÷àëè.

Âïåðâûå ïðåäñòàâëåííîå êëèíè÷åñêîå íàáëþäåíèå
ââåäåíèÿ àëëîãåííûõ ÝÑÊ âûçûâàåò ìíîãî âîïðîñîâ. Ïåð-
âîå, ÷òî âûçûâàåò îïàñåíèÿ � ïîòåíöèàëüíî âûñîêèé ðèñê
òóìîðîãåíåçà ïðè èñïîëüçîâàíèè ïðèâåä¸ííîãî ïðîòîêî-
ëà âûäåëåíèÿ è òðàíñïëàíòàöèè ÝÑÊ. Òàê, èññëåäîâàòåëè
óêàçûâàþò, ÷òî â êëåòî÷íîì òðàíñïëàíòàòå ïðèñóòñòâîâàëè
êëåòêè, íåñóùèå ìàðê¸ðû ïëþðèïîòåíòíîñòè � èñòèííûå

ÝÑÊ. Â ýòîì ïëàíå áûëî áû èíòåðåñíî óçíàòü äàëüíåéøóþ
ñóäüáó ïàöèåíòà è äîëãîñðî÷íûé ðåçóëüòàò íàáëþäåíèÿ.
Âûçûâàåò ñîìíåíèÿ ïðîòîêîë ñòèìóëÿöèè ãåìîïîýòè÷åñêîé
äèôôåðåíöèðîâêè ÝÑÊ, ïîñêîëüêó áûëè èñïîëüçîâàíû íå-
ôðàêöèîíèðîâàííûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà êàê èíäóêòîð, íî
íå ÷èñòàÿ ñòðîìàëüíàÿ ôðàêöèÿ. Ýòî ìîãëî ïðèâåñòè ê êîí-
òàìèíàöèè ÝÑÊ-òðàíñïëàíòàòà ãåìîïîýòè÷åñêèìè CD34+

è çðåëûìè èììóííûìè êëåòêàìè èç êîñòíîãî ìîçãà. Êðîìå
òîãî, â êðàòêîñðî÷íîé êóëüòóðå (2 äíÿ) íå ïðèìåíÿëîñü íè-
êàêèõ ãåìîïîýòè÷åñêèõ öèòîêèíîâ. Àâòîðû óêàçûâàþò, ÷òî
íå íàáëþäàëè íèêàêèõ èììóíîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé, õîòÿ
êëåòêè áûëè àëëîãåííûìè. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñîâìåñòè-
ìîñòü äîíîðà è ðåöèïèåíòà ïî HLA áûëà ïîëíîé � 6/6.

Òåì íå ìåíåå, îñíîâíîé ðåçóëüòàò, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ
çàêëþ÷àåòñÿ â äîñòèæåíèè èíäóêöèè òîëåðàíòíîñòè è çíà÷è-
òåëüíîì óâåëè÷åíèè õèìåðèçìà èìåííî áëàãîäàðÿ ââåäåíèþ
ÝÑÊ. Íàáëþäåíèå óðîâíÿ õèìåðèçìà îêîëî 5% â òå÷åíèå 100
äíåé ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè îðãàíà ïîçâîëÿåò ñäåëàòü ïîëî-
æèòåëüíûé ïðîãíîç ïî èíäóêöèè òîëåðàíòíîñòè è âåäåíèþ
ïàöèåíòà áåç èììóíîñóïðåññèè [1-3]. Â äàííîì íàáëþäåíèè
äîíîðñêèé õèìåðèçì ïîääåðæèâàëñÿ íà óðîâíå 4% ÷åðåç 100
äíåé, îäíàêî ïàöèåíò âîññòàíîâèë ôóíêöèþ ïåðåñàæåííîé
ïî÷êè è íå ïðèíèìàë èììóíîñóïðåññàíòîâ. È ñàìîå âàæíîå,
÷òî èñïîëüçóåìûé ïðîòîêîë áûë ïðèçíàí ïîëíîñòüþ áåçîïàñ-
íûì â òå÷åíèå âñåãî âðåìåíè íàáëþäåíèÿ.

Èøåìèÿ íèæíèõ êîíå÷íîñòåé (ÈÍÊ) ðàçëè÷íîãî ãåíåçà
ÿâëÿåòñÿ ðàñïðîñòðàíåííûì ñîñóäèñòûì çàáîëåâàíèåì,
êîòîðîå ìîæåò ïðèâîäèòü ê ðàçâèòèþ ãàíãðåíû, à â 20-30%
ñëó÷àåâ òðåáóåò àìïóòàöèè [1]. Ýôôåêòèâíîñòü òðàäèöèîí-
íûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ (ïðîñòàãëàíäèíîâàÿ òåðàïèÿ, øóíòèðî-
âàíèå) çàâèñèò îò ñëîæíîñòè çàáîëåâàíèÿ è ñîïóòñòâóþùèõ
ôàêòîðîâ ðèñêà, ñðåäè êîòîðûõ ðàñïðîñòðàíåíû ñàõàðíûé
äèàáåò è äëèòåëüíàÿ èñòîðèÿ ãåìîäèàëèçà [2, 3].

Êëåòî÷íàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ ìîæåò áûòü ýôôåêòèâíûì
ìåòîäîì ëå÷åíèÿ ÈÍÊ, ïðèâîäÿùèì ê âîññòàíîâëåíèþ êðî-
âîñíàáæåíèÿ ìûøö [4]. Ðàçíûìè êëèíè÷åñêèìè ãðóïïàìè
èñïîëüçóþòñÿ ðàçëè÷íûå âèäû è èñòî÷íèêè êëåòîê, ìåòîäè-
êè èõ ïîëó÷åíèÿ è ââåäåíèÿ. Ðàçëè÷àþòñÿ òàêæå êðèòåðèè
îòáîðà ïàöèåíòîâ è ìàñøòàáíîñòü èñïûòàíèé [4].

ßïîíñêèå èññëåäîâàòåëè Kawamura A. et al. íåäàâíî îïóá-
ëèêîâàëè ðåçóëüòàòû ñâîåé ïÿòèëåòíåé ðàáîòû, â êîòîðîé

ïîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ ÈÍÊ ïóòåì òðàíñïëàíòà-
öèè àóòîãåííûõ ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÃÑÊ),
ìîáèëèçèðîâàííûõ â ïåðèôåðè÷åñêóþ êðîâü. Ðàáîòà ÿâëÿ-
åòñÿ ìàñøòàáíûì ïðîäîëæåíèåì ïðåäûäóùèõ èññëåäîâà-
íèé, â êîòîðûõ äëÿ ëå÷åíèÿ èøåìèè êîíå÷íîñòåé ïðèìåíÿëè
òðàíñïëàíòàöèþ ìîáèëèçèðîâàííûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè ÑÊ ÏÊ [5, 6].

Â èññëåäîâàíèå áûëî âêëþ÷åíî 92 ïàöèåíòà ñ ðàçíîé ñòå-
ïåíüþ òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ, ïîäïèñàâøèõ èíôîðìèðîâàí-
íîå ñîãëàñèå íà ëå÷åíèå. 68 ïàöèåíòîâ èìåëè ìíîãîëåòíþþ
èñòîðèþ ïðîõîæäåíèÿ ãåìîäèàëèçà ïî ïîâîäó ïî÷å÷íîé íå-
äîñòàòî÷íîñòè. Â îòëè÷èå îò ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèé, ãäå
ñàõàðíûé äèàáåò áûë èñêëþ÷àþùèì êðèòåðèåì [10], â ýòî
èñïûòàíèå âîøëè 62 ïàöèåíòà ñ ìíîãîëåòíåé èñòîðèåé äèà-
áåòà 2-ãî òèïà. Ñðåäíèé ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ïîñëå ëå÷åíèÿ
ñîñòàâèë 9,3 ìåñÿöà.

Ëå÷åíèå èøåìèè íèæíèõ êîíå÷íîñòåé
ìåòîäîì òðàíñïëàíòàöèè ìîáèëèçèðîâàííûõ
ñòâîëîâûõ êëåòîê ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè � ðåçóëüòàòû
êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé â ßïîíèè
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ÃÑÊ ìîáèëèçèðîâàëè èç êîñòíîãî ìîçãà ñ ââåäåíèåì ãðà-
íóëîöèòàðíîãî êîëîíèå-ñòèìóëèðóþùåãî ôàêòîðà (Ã-ÊÑÔ).
Àôåðåçíûé ïðîäóêò ñîäåðæàë â ñðåäíåì 40 ìèëëèîíîâ
CD34+ êëåòîê. Áåç ïðîâåäåíèÿ äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè ñóñ-
ïåíçèþ ìîíîíóêëåàðîâ ðàçäåëÿëè íà àëèêâîòû ïî 0,5-1 ìë
è ââîäèëè â èøåìè÷åñêèå ìûøöû â 50-70 òî÷åê. Ïîáî÷íûõ
ýôôåêòîâ âî âðåìÿ è ïîñëå ïðîöåäóðû íå íàáëþäàëè.

×åðåç ìåñÿö ïîñëå ââåäåíèÿ ñóáúåêòèâíûå îùóùåíèÿ
óëó÷øèëèñü â 86% ñëó÷àåâ. Íà òåðìîãðàôå íàáëþäàëè íîð-
ìàëüíóþ òåìïåðàòóðó êîíå÷íîñòåé â 83% ñëó÷àåâ, â îòëè÷èå
îò èñõîäíûõ 30%. Â 3D-CT ñòàëè âèäèìûìè àðòåðèè, êîòîðûå
äî òîãî ïðàêòè÷åñêè íå áûëî âèäíî (óëó÷øåíèå 82%). Àâòîðû
óêàçûâàþò, ÷òî â êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ ïîçâîëèëà ñîõðàíèòü îò
àìïóòàöèè 91% êîíå÷íîñòåé áåç ïðèçíàêîâ íåêðîçà.

Ó íåêîòîðûõ ïàöèåíòîâ (â îñíîâíîì ñ ïðèçíàêàìè íåêðî-
çà äî òðàíñïëàíòàöèè è ïðè IV ñòàäèè áîëåçíè) àìïóòàöèé
ïàëüöåâ èçáåæàòü íå óäàëîñü. Ïðè ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîì
èññëåäîâàíèè óäàë¸ííûõ òêàíåé óæå ÷åðåç 1-1,5 ìåñ. ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè îáíàðóæèâàëè ïðèçíàêè íåîâàñêóëÿðèçàöèè
- ôîðìèðîâàíèå êàïèëëÿðîâ â ìûøöàõ, â êîòîðûå îñóùåñòâ-
ëÿëè èíúåêöèè. Êðîìå òîãî, àâòîðû ïîêàçàëè ñêîïëåíèå
CD34+ êëåòîê â ýòèõ îáëàñòÿõ.

Ó÷åíûå ïðèõîäÿò ê âûâîäó, ÷òî ìåòîä îñîáåííî ýôôåê-
òèâåí ó ïàöèåíòîâ, àíàìíåç êîòîðûõ íå îòÿãîù¸í èñòîðèåé
ïðîõîæäåíèÿ ãåìîäèàëèçà èëè ñàõàðíûì äèàáåòîì. Ïàöè-
åíòàì ñ äèàáåòîì 2 òèïà è ñ èñòîðèåé ãåìîäèàëèçà òðàíñ-
ïëàíòàöèÿ ïîêàçàíà ïðè 1-3 ñòåïåíè òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ,
à ïðè ÷åòâåðòîé - ìàëîýôôåêòèâíà.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ìåõàíèçìû, îáóñëîâëèâàþùèå òå-
ðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò òàêîé êëåòî÷íîé òåðàïèè, ìàëîèçó-
÷åíû, ÷òî åù¸ ðàç ïîäòâåðæäàåò äàííàÿ ðàáîòà. Ñ÷èòàåòñÿ,
÷òî ãëàâíóþ ðîëü â òåðàïåâòè÷åñêîì àíãèîãåíåçå, êîòîðûé
è ÿâëÿåòñÿ öåëüþ òðàíñïëàíòàöèè, èãðàþò ýíäîòåëèàëüíûå
êëåòêè-ïðåäøåñòâåííèêè (EPC), ýêñïðåññèðóþùèå CD34,
VEGFR-2 è vascular endothelial cadherin, çíà÷åíèå êîòîðûõ
áûëî âïåðâûå îïèñàíî Asahara et al. [7]. Ïîçæå áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî èç ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè è èç êîñòíîãî ìîçãà ìîæ-
íî âûäåëÿòü ñïåöèôè÷åñêóþ ïîïóëÿöèþ àíãèîãåííûõ êëåòîê

ïî ýêñïðåññèè Flk-1 è AC-133 [8] è CD34 è KDR [9] ñîîò-
âåòñòâåííî. Â ñàìîé èøåìè÷åñêîé ìûøöå EPC ìîãóò ñïî-
ñîáñòâîâàòü àíãèîãåíåçó äâóìÿ ïóòÿìè: íåïîñðåäñòâåííî
äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè è/èëè âû-
äåëÿòü àíãèîïîýòè÷åñêèå ôàêòîðû [1]. Òåîðåòè÷åñêè, ñóñ-
ïåíçèÿ êëåòîê, ââîäèìàÿ ïàöèåíòàì â ýòîì èññëåäîâàíèè
äîëæíà ñîäåðæàòü EPC, îäíàêî ýòà ïîïóëÿöèÿ íå áûëà îõàðàê-
òåðèçîâàíà ôåíîòèïè÷åñêè. Òåì íå ìåíåå, àâòîðû èçó÷àëè èç-
ìåíåíèå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî VEGF ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè.
Ó ÷åòûðåõ ñëó÷àéíî âûáðàííûõ ïàöèåíòîâ íàáëþäàëè ïî-
âûøåíèå åãî óðîâíÿ íà 176%.

Ïðåäñòàâëåííûé îò÷¸ò î êëèíè÷åñêîì èññëåäîâàíèè
î÷åíü âàæåí äëÿ ìåòîäîëîãè÷åñêîãî è êëèíè÷åñêîãî ïîíè-
ìàíèÿ âíåäðåíèÿ ìåòîäà êëåòî÷íîé àóòîòðàíñïëàíòàöèè ïðè
õðîíè÷åñêîé èøåìèè íèæíèõ êîíå÷íîñòåé. Àâòîðû îïèñû-
âàþò ñðàâíèòåëüíî ïðîñòóþ, áåçáîëåçíåííóþ, áûñòðóþ (âñÿ
ïðîöåäóðà âìåñòå ñ ââåäåíèåì çàíèìàåò îêîëî 4 ÷àñîâ) è
ýôôåêòèâíóþ ìåòîäèêó ëå÷åíèÿ ÕÈÍÊ. Èíòåðåñíî, ÷òî èñ-
ñëåäîâàòåëè óêàçûâàþò íà ïðåèìóùåñòâà àôåðåçà íà àï-
ïàðàòå Cobe Spectra (Gambro) ïåðåä CS-3000 (Baxter
Healthcare) â ñâÿçè ñ ìåíüøåé êîíòàìèíàöèåé ñóñïåíçèè
ýðèòðîöèòàìè. Áåçóñëîâíûì ïðåèìóùåñòâîì ðàáîòû ÿâëÿåò-
ñÿ áîëåå çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ, âîâëå÷¸ííûõ
â èññëåäîâàíèå è áîëåå ïðîäîëæèòåëüíîå âðåìÿ èõ íàáëþ-
äåíèÿ â ïîñòòðàíñïëàíòàöèîííîì ïåðèîäå. Êðîìå òîãî, àâòî-
ðû ïîêàçàëè, ÷òî ìåòîä ìîæåò áûòü ýôôåêòèâåí è ó ïàöèåíòîâ
ñ ðàííèìè ñòàäèÿìè ÕÈÍÊ (1-3 ïî Fontaine), îòÿãîù¸ííîé
íàëè÷èåì ñàõàðíîãî äèàáåòà è èñòîðèåé ãåìîäèàëèçà â ñâÿ-
çè ñ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Ìåòîäèêè, ñâÿçàííûå ñ
ïåðåñàäêîé ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê, îáîãàù¸ííûõ ìîáè-
ëèçèðîâàííîé CD34+ ôðàêöèåé, ïðè ðàâíîé êëèíè÷åñêîé
ýôôåêòèâíîñòè èìåþò áåçóñëîâíîå ïðåèìóùåñòâî ïåðåä
ïîëó÷åíèåì è ìàíèïóëÿöèÿìè ñ êîñòíûì ìîçãîì äëÿ ýòèõ
æå öåëåé [4], ïîñêîëüêó ïîçâîëÿþò èçáåæàòü íàðêîçà è ðÿäà
îñëîæíåíèé, ñâÿçàííûõ ñ ïðîöåäóðîé. Àâòîðû ðàáîòû ðå-
êîìåíäóþò ìåòîä äëÿ ôèíàëüíîé ñòàäèè ìóëüòèöåíòðîâûõ
êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé è âíåäðåíèå åãî â øèðîêóþ êëèíèêó
ó ïàöèåíòîâ ñ íà÷àëüíûìè ñòàäèÿìè ÕÈÍÊ.
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