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Áîëåçíü Êðîíà (ÁÊ) - èììóíîïàòîëîãè÷åñêîå âîñïàëå-
íèå òîëñòîãî è òîíêîãî îòäåëîâ êèøå÷íèêà, ñîïðîâîæäàþ-
ùååñÿ õðîíè÷åñêîé áîëüþ, äèàðååé è îáðàçîâàíèåì ÿçâ. Â
ðåçóëüòàòå õðîíè÷åñêîãî ðåöèäèâèðóþùåãî òå÷åíèÿ çàáî-
ëåâàíèå îñëîæíÿåòñÿ ïîÿâëåíèåì ïåðôîðàöèé, êèøå÷íûõ
ñâèùåé è ñòåíîçîâ. Äàííûå îñëîæíåíèÿ ëå÷àòñÿ òîëüêî ïàë-
ëèàòèâíûìè õèðóðãè÷åñêèìè ìåòîäàìè. Î÷åíü ÷àñòî ïîñëå
èññå÷åíèÿ ñâèùåé âîçíèêàþò ðåöèäèâû â ñâÿçè ñ íèçêîé
ðåïàðàòèâíîé àêòèâíîñòüþ â çîíå õðîíè÷åñêîãî âîñïàëè-
òåëüíîãî ïðîöåññà.

Îïèðàÿñü íà ôàêò ÷¸òêî óñòàíîâëåííîãî àóòîèììóííîãî
ïàòîãåíåçà ÁÊ, áûëè íà÷àòû êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ ìåòî-
äà àóòîãåííîé òðàíñïëàíòàöèè ãåìîïîýòè÷åñêèõ êëåòîê äëÿ
ëå÷åíèÿ ðåôðàêòåðíûõ ôîðì [1, 2]. Ñèñòåìíîå ââåäåíèå
àóòîëîãè÷íûõ ãåìîïîýòè÷åñêèõ è àëëîãåííûõ êëåòîê êîñòíîãî
ìîçãà íà ôîíå èììóíîñóïðåññèè ïðîäåìîíñòðèðîâàëî áå-
çîïàñíîñòü è ýôôåêòèâíîñòü òàêèõ ïîäõîäîâ [1-4]. Â íàñòî-
ÿùåå âðåìÿ èñïûòàíèÿ ïðîäîëæàþòñÿ.

Èçâåñòíî, ÷òî ìèãðàöèÿ èëè òðàíñïëàíòàöèÿ ïðîãåíè-
òîðíûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ñòèìóëèðóåò ïðîöåññ ðåïà-
ðàòèâíîé ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ òêàíåé [5, 6]. Ãèïîòåçà
î òîì, ÷òî ìàëîäèôôåðåíöèðîâàííûå êëåòêè, èçîëèðîâàí-
íûå èç êîñòíîãî ìîçãà èëè æèðîâîé òêàíè è ââåäåííûå â çîíó
õðîíè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ ìîãóò èíäóöèðîâàòü èëè ñòèìóëè-
ðîâàòü ðåïàðàòèâíûå ïðîöåññû, áûëà ïîëîæåíà â îñíîâó èñ-
ñëåäîâàíèé ïî ýôôåêòèâíîñòè ìåñòíîé êëåòî÷íîé òåðàïèè
ÁÊ. Äâà ãîäà íàçàä èñïàíñêàÿ ãðóïïà Garcia-Olmo âïåðâûå
ñîîáùèëà îá óñïåøíîé òðàíñïëàíòàöèè àóòîãåííûõ êëåòîê,
âûäåëåííûõ èç æèðîâîé òêàíè, äëÿ ëå÷åíèÿ ðåêòîâàãèíàëü-
íîãî ñâèùà ó ïàöèåíòêè ñ ÁÊ [7]. Â íåäàâíåì íîìåðå æóð-
íàëà Diseases of the Colon & Rectum îïóáëèêîâàíû ðåçóëü-
òàòû I ôàçû êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé òàêîãî ïîäõîäà äëÿ
ëå÷åíèÿ ðåôðàêòåðíîé ÁÊ, âûïîëíåííûõ ýòîé æå ãðóïïîé
èññëåäîâàòåëåé.

Â èññëåäîâàíèå áûëî âêëþ÷åíî 10 ïàöèåíòîâ, îòîáðàí-
íûõ ïî ñëåäóþùèì êðèòåðèÿì: âîçðàñò ñòàðøå 18 ëåò, íà-
ëè÷èå óñòàíîâëåííîãî äèàãíîçà ÁÊ áîëåå 5 ëåò, îòñóòñòâèå
ëå÷åáíîãî ýôôåêòà íà ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ, àëëåðãè÷åñêèå
ðåàêöèè íà ñïåöèôè÷åñêèå ïðåïàðàòû, èíäåêñ ÁÊ áîëåå 250,
íàëè÷èå êèøå÷íûõ ñâèùåé â êà÷åñòâå îñëîæíåíèÿ îñíîâ-
íîãî çàáîëåâàíèÿ.

Ó ïàöèåíòîâ çàáèðàëè ëèïîàñïèðàò â îáúåìå 100 ìë. Èç
ïîëó÷åííîãî ìàòåðèàëà â êóëüòóðå âûäåëÿëè êëåòêè, íàçû-
âàåìûå àâòîðàìè «ìåçåíõèìàëüíûìè ñòâîëîâûìè» (ÌÑÊ),
ýêñïðåññèðóþùèå c-Kit (CD117), CD90 è âèìåíòèí íà 2-3
ïàññàæàõ.

Õîä ñâèùà êþðåòèðîâàëè îáû÷íûì ñïîñîáîì èëè ñ ïðè-
ìåíåíèåì ýíäîñêîïè÷åñêîé òåõíèêè, ïîñëå ÷åãî êëåòêè êî-
ëè÷åñòâå 3-30 ìëí ââîäèëè â ñòåíêó ñâèùà èëè â ñëèçèñòóþ
è ïîäñëèçèñòóþ îáîëî÷êó ïðÿìîé êèøêè (â çàâèñèìîñòè îò
ëîêàëèçàöèè ñâèùà). Äëÿ äîïîëíèòåëüíîé ãåðìåòè÷íîñòè
ñâèùåâîé õîä îáðàáàòûâàëè ôèáðèíîâûì êëååì è óøèâà-
ëè. Ïàöèåíòû âûïèñûâàëèñü ïîä àìáóëàòîðíîå íàáëþäåíèå
íà 3-è ñóòêè. Îáùåå âðåìÿ íàáëþäåíèÿ ñîñòàâëÿëî îò  7 äî
22 ìåñÿöåâ.

Ó 6 ïàöèåíòîâ èç 8 ïðîèçîøëî ïîëíîå çàêðûòèå ñâè-
ùåâûõ õîäîâ áåç ðåöèäèâà â óêàçàííûå ñðîêè íàáëþäåíèÿ.

Ìåñòíàÿ òåðàïèÿ êèøå÷íûõ ñâèùåé àóòîãåííûìè
ìåçåíõèìàëüíûìè êëåòêàìè ó ïàöèåíòîâ ñ ðåôðàêòåðíîé
áîëåçíüþ Êðîíà

Ó 2-õ ïàöèåíòîâ íàðóæíîå îòâåðñòèå ñâèùà çàêðûëîñü íå-
ïîëíîñòüþ. Â îòäàëåííîì ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå
âûïîëíÿëè áèîïñèþ èç ìåñò òðàíñïëàíòàöèè. Â ðåçóëüòàòå
ãèñòîëîãè÷åñêîãî è öèòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ äàííûõ,
óêàçûâàþùèõ íà íàëè÷èå íåîïëàçèè, âûÿâëåíî íå áûëî.

Îñíîâûâàÿñü íà ïîëó÷åííûõ äàííûõ, àâòîðû ñ÷èòàþò ìå-
òîä êëåòî÷íîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ æèðîâîé òêàíè äëÿ ëå-
÷åíèÿ êèøå÷íûõ ñâèùåé ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÊ áåçîïàñíûì è ýô-
ôåêòèâíûì. Íå áûëî ïîëó÷åíî íèêàêèõ íåáëàãîïðèÿòíûõ
ðåàêöèé íà ââåäåíèå òðàíñïëàíòàöèîííîãî ìàòåðèàëà. Òàê-
æå íå áûëî âûÿâëåíî çàâèñèìîñòè ýôôåêòà îò êîëè÷åñòâà
ââåä¸ííûõ êëåòîê. Ãðóïïà ïðèñòóïàåò êî II ôàçå êëèíè÷åñêèõ
èñïûòàíèé.

Â ýòîì èññëåäîâàíèè áûëà îöåíåíà ëèøü áåçîïàñíîñòü
ìåòîäà. Ãîâîðèòü î êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè ìîæíî áó-
äåò òîëüêî ïðè ðàíäîìèçàöèè è ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé
ãðóïïîé. Â ðàáîòå òàêæå íå ïðèâîäÿòñÿ äàííûå ïî äèíàìèêå
èíäåêñà àêòèâíîñòè ÁÊ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè. Äàííûå, óêà-
çûâàþùèå íà áåçîïàñíîñòü ìåñòíîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ,
ïîëó÷åííûå àâòîðàìè, î÷åíü âàæíû, ïîñêîëüêó â ýêñïåðèìåí-
òå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà, ìèãðèðóþùèå â
î÷àã õðîíè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàê-
òà, ìîãóò ñòàòü ïðè÷èíîé âîçíèêíîâåíèÿ àäåíîêàðöèíîìû [8].
Êàòàìíåñòè÷åñêèå äàííûå è ìîðôîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ
áèîïòàòîâ îòðèöàþò îáðàçîâàíèÿ îïóõîëåé ó ïàöèåíòîâ ÷å-
ðåç ãîä ïîñëå ïðîâåäåíèÿ ïðîöåäóðû.

Îñòà¸òñÿ íåÿñíûì ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïåðåñàæåííûõ êëå-
òîê. Àâòîðû îïèðàëèñü íà èññëåäîâàíèÿ, äåìîíñòðèðóþùèå
ýôôåêòèâíîñòü òðàíñïëàíòàöèè ìûøå÷íîé òêàíè â çàêðûòèè
ñâèùåé, âûçâàííûõ ÁÊ [9] è âîçìîæíîñòü äèôôåðåíöèðîâêè
ÌÑÊ ïîäêîæíîãî æèðà â ìèîöèòû [10]. Îäíàêî, ÷òîáû ïîêà-
çàòü äèôôåðåíöèðîâêó ïåðåñàæåííûõ êëåòîê, íóæíî èõ ìàð-
êèðîâàòü in vitro è âûïîëíèòü ðÿä èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèé áèîïñèéíîãî ìàòåðèàëà. Â äèñêóññèè ñòàòüè
àâòîðû óêàçûâàþò, ÷òî ìîðôîëîãè÷åñêè áèîïòàòû (n=2) ïðåä-
ñòàâëÿëè ñîáîé ðóáöîâóþ òêàíü. Ïîýòîìó, ñêîðåå âñåãî, ââå-
ä¸ííûå êëåòêè ñòàëè èñòî÷íèêîì ôèáðîáëàñòîâ è ñôîðìè-
ðîâàëè ðóáåö. Îäíàêî, ÌÑÊ ìîãëè èíäóöèðîâàòü è
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Ïîñëå çàâåðøåíèÿ I-II ôàç êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ìå-
òîäà êëåòî÷íîé êàðäèîìèîïëàñòèêè ñ öåëüþ ðåãåíåðàöèè
ìèîêàðäà ïîñëå èíôàðêòà â íåñêîëüêèõ öåíòðàõ ðàçíûõ
ñòðàí ìèðà, ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ââåä¸ííûõ êëåòîê îñòà¸òñÿ
íåÿñíûì. Ðÿä èññëåäîâàòåëåé ñ÷èòàåò, ÷òî ïðèìåíåíèå íå-
ôðàêöèîíèðîâàííûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà äëÿ ýòîé öåëè íå
èìååò ïîä ñîáîé íèêàêîãî íàó÷íîãî ñìûñëà. Îäíàêî, êëèíè-
÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü òàêîãî ïîäõîäà áûëà ïîêàçàíà â ðÿäå
êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé [1].

Êðèòè÷íûì ìîìåíòîì ïðè âíóòðèâåííîì èëè èíòðàêîðî-
íàðíîì ââåäåíèè êëåòîê ÿâëÿåòñÿ èõ õîóìèíã è ýíãðàôòèíã â
ïîñòèíôàðêòíûé ìèîêàðä. Ñêîðåå âñåãî, ýòè ñîáûòèÿ áóäóò
èãðàòü çíà÷èòåëüíóþ ðîëü è â ðåàëèçàöèè òåðàïåâòè÷åñêîãî
ýôôåêòà, åñëè äàæå ìåõàíèçì ââåä¸ííûõ êëåòîê - ïàðàêðèí-
íûé, à èõ òðàíñäèôôåðåíöèðîâêà íåâîçìîæíà [2]. Õîóìèíã
ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ è CD34+ ãåìîïîýòè÷åñêèõ
êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ÷åëîâåêà, ìå÷åííûõ ðàçíûìè ôëóî-
ðåñöåíòíûìè è ðàäèîàêòèâíûìè ìåòêàìè, ðàíåå áûë èçó÷åí
â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ [3-5].

Äâà ãîäà íàçàä â èññëåäîâàíèè BOOST ãðóïïû Wollert K.C.,
îïóáëèêîâàííîì â Lancet, áûëà ïîêàçàíà êëèíè÷åñêàÿ ýô-
ôåêòèâíîñòü èíòðàêîðîíàðíîé èíôóçèè âçâåñè àóòîëîãè÷-
íûõ íåôðàêöèîíèðîâàííûõ ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê êîñòíîãî
ìîçãà ïàöèåíòîâ, ïåðåíåñøèõ îñòðûé èíôàðêò ìèîêàðäà è
ïîäâåðãøèõñÿ áàëëîííîé àíãèîïëàñòèêå èíôàðêò-ñâÿçàí-
íîé àðòåðèè [1]. Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ýòîé æå ãðóïïû,
îïóáëèêîâàííîì â æóðíàëå Circulation, àâòîðû èçó÷àëè ìèã-
ðàöèþ è õîóìèíã êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ïàöèåíòîâ, ïîäâåðã-
øèõñÿ òî÷íî òàêîìó æå âîçäåéñòâèþ, êàê è â ïðîòîêîëå
BOOST.

Êëåòêè ââîäèëè 9-òè ïàöèåíòàì, îòîáðàííûì ïî ïðîòî-
êîëó BOOST [1], ÷åðåç 10 äíåé ïîñëå ñòåíòèðîâàíèÿ, ïî òð¸ì
ðàçíûì ìåòîäèêàì. Ïåðâîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ (îáú¸ì àñïè-
ðàòà êîñòíîãî ìîçãà 126-145 ìë.) â èíôàðêò-ñâÿçàííóþ àð-
òåðèþ ââîäèëè íåôðàêöèîíèðîâàííûå êëåòêè, ìå÷åíûå ðà-
äèîàêòèâíûì èçîòîïîì 18-F-FDG (5% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà),

Èçó÷åíèå ìèãðàöèè è õîóìèíãà êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà
â ìèîêàðä ïîñëå èíôàðêòà â êëèíèêå

ðåçèäåíòíûå êëåòêè (ñëèçèñòîé è ïîäñëèçèñòîé îñíîâû) ê
óñêîðåííîé ðåïàðàöèè è ôîðìèðîâàíèþ ðóáöà.

Íà ìíîãèå âîïðîñû ìîæåò îòâåòèòü áîëåå òùàòåëüíî ïîä-
ãîòîâëåííàÿ II ôàçà èñïûòàíèé ìåòîäà. Îäíàêî óæå ñåé÷àñ

ìîæíî ãîâîðèòü î ïåðñïåêòèâíîñòè ýòîãî ïðîñòîãî ìåòîäà,
êîòîðûé ìîæåò ñòàòü àëüòåðíàòèâîé ïðî÷èì ìåòîäàì ëå÷å-
íèÿ îñëîæíåíèé ðåôðàêòåðíîé áîëåçíè Êðîíà è çíà÷èòåëü-
íî óëó÷øèòü êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòîâ.

à íåìå÷åííûå êëåòêè (îñòàëüíûå 95%) - â äîïîëíèòåëüíûå
îêêëþçèðîâàííûå àðòåðèè. Âòîðîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ (àíà-
ëîãè÷íûé îáú¸ì àñïèðàòà) ââîäèëè ïîëîâèíó ìå÷åííûõ (5%
îò îáùåãî êîëè÷åñòâà) íåôðàêöèîíèðîâàííûõ êëåòîê â ïå-
ðèôåðè÷åñêóþ âåíó ñ ãðàôè÷åñêîé äåòåêöèåé èçîòîïà ÷å-
ðåç ÷àñ, ïîñëå ÷åãî âñå îñòàëüíûå êëåòêè (âòîðàÿ ïîëîâèíà
ìå÷åííûõ è 95% íåìå÷åííûõ) èíôóçèðîâàëè â èíôàðêò-
ñâÿçàííóþ àðòåðèþ è äåòåêòèðîâàëè ÷åðåç 70 ìèíóò. Òðå-
òüåé ãðóïïå ïàöèåíòîâ (n=3) ñ áîëüøèì îáú¸ìîì àñïèðàòà
êîñòíîãî ìîçãà (277-336 ìë) ââîäèëè ìå÷åíûå CD34+
êëåòêè (12, 14,7 è 21 ìëí ñîîòâåòñòâåííî, èçîëèðîâàííûå
ìàãíèòíûì ñîðòèíãîì) â èíôàðêò-ñâÿçàííóþ àðòåðèþ è
÷àñòü íåôðàêöèîíèðîâàííûõ êëåòîê (ñ óäàë¸ííûìè CD34+) -
â äîïîëíèòåëüíûå îêêëþçèðîâàííûå àðòåðèè.

Â ãðóïïå 1 ÷åðåç ÷àñ ïîñëå ââåäåíèÿ áîëåå 85% ñèãíàëà
(îò ìå÷åíûõ êëåòîê) èäåíòèôèöèðîâàëè â ïå÷åíè è ñåëåç¸í-
êå, â ìèîêàðäå (òîëüêî â îáëàñòè ââåäåíèÿ) âñåãî - 1,3-2,6%.
Â ãðóïïå 2 òàêæå áîëåå 84% ìå÷åíûõ êëåòîê (ïîñëå ââåäå-
íèÿ â ïåðèôåðè÷åñêóþ âåíó) èäåíòèôèöèðîâàëè â ïå÷åíè è
ñåëåç¸íêå, ñèãíàë â ìèîêàðäå áûë íåäåòåêòàáåëåí; ïðè ïîñ-
ëåäóþùåì èíòðàêîðîíàðíîì ââåäåíèè ïîëó÷àëè óðîâåíü
ñèãíàëà â ìèîêàðäå, ñõîæèé ñ ãðóïïîé 1 - 1,8-5,3%. Â ãðóï-
ïå 3 ðåãèñòðèðîâàëè ìàêñèìàëüíûé ñèãíàë â ìèîêàðäå (â
îáëàñòè ââåäåíèÿ), êîòîðûé ñîñòàâëÿë 14, 24 è 39% ñîîò-
âåòñòâåííî, è áîëåå 55% ìå÷åííûõ êëåòîê - â ïå÷åíè è ñå-
ëåç¸íêå.

Òàêèì îáðàçîì, àâòîðàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ëèøü íåáîëü-
øîé ïðîöåíò êëåòîê (1-5%) íåôðàêöèîíèðîâàííîãî êîñòíîãî
ìîçãà ñïîñîáåí ê ìèãðàöèè è ýíãðàôòèíãó â ïîâðåæäåííûé
ìèîêàðä, ÷åðåç ÷àñ ïîñëå èõ âíóòðèñîñóäèñòîãî ââåäåíèÿ.
Ïî-âèäèìîìó, îñíîâíóþ ÷àñòü ýòîé ïîïóëÿöèè ñîñòàâëÿþò
CD34+ êëåòêè. Ïîýòîìó èìååò ñìûñë ïðîèçâîäèòü ñåëåêöèþ
è/èëè êóëüòèâèðîâàíèå êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ïåðåä âíóò-
ðèêîðîíàðíûì èëè âíóòðèâåííûì ââåäåíèåì, òåì ñàìûì
óâåëè÷èâàÿ ïðîöåíò (à â ðÿäå ñëó÷àåâ è àáñîëþòíîå êîëè÷å-
ñòâî) ôóíêöèîíàëüíî àêòèâíûõ êëåòîê, è, ñëåäîâàòåëüíî, èõ


