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формы заболевания разделяют по доминирующей 

симптоматике: спастическая диплегия, гемиплегия, 

гемипаретическая форма ДЦП, гиперкинетическая 

форма ДЦП и атонически-астатическая (мозжечко-

вая) форма. По степени тяжести различают тяжелые 

нарушения (ребенок не может сохранять равновесие 

стоя, практически не развиваются навыки само-

обслуживания), нарушения средней степени тяже-

сти (возможность самостоятельного передвижения 

ограничена, навыки самообслуживания не вполне 

развиты) и легкие нарушения (на фоне в целом 

нормального состояния могут наблюдаться патоло-

гические позы, нарушения походки, насильственные 

движения и т.д.) [3].

Стандартные методы лечения ДЦП включают 

массаж, лечебную физкультуру, физиотерапию, 

электрорефлексотерапию, а также медикаментоз-

ную терапию с помощью препаратов, направленных 

на улучшение трофики нервной ткани (кортексин, 

актовегин, нейромультивит, глиатилин, лецитин и 

др.). Также одним из методов лечения ДЦП являют-

ся инъекции нейротоксина ботулина типа А (боток-

са) непосредственно в спастированные мышцы, что 

ведет к их временному расслаблению. Несмотря 

на весьма широкий спектр методов патогенетиче-

ской и симптоматической терапии ДЦП, клиници-

сты вынуждены признать, что на сегодняшний день 

эффективного лечения для пациентов, страдающих 

от данной патологии, не существует, и улучшения, 

которых можно добиться с применением традици-

онных методов лечения, в большинстве случаев 

незначительны [4]. Клеточная терапия при помо-

щи различных типов стволовых клеток (СК), яв-

ляющаяся перспективным подходом к терапии ряда 

нейродегенеративных заболеваний [5], возможно, 

в будущем станет решением проблемы детского це-

ребрального паралича.

Понятие «детский церебральный паралич» (ДЦП) 

объединяет ряд различных по клиническим проявле-

ниям не прогрессирующих синдромов, возникающих 

в результате недоразвития головного мозга либо его 

повреждения на различных этапах эмбриогенеза. 

В целом, ДЦП характеризуется неспособностью 

пациентов сохранять позу тела и выполнять произ-

вольные движения, спастикой мышц; обычно сопро-

вождается серьезными нарушениями когнитивных 

функций и нередко – эпилепсией [1]. Распростра-

ненность ДЦП в развитых странах варьирует от 2,12 

до 2,45 случаев на 1000 новорожденных [1, 2].

ДЦП традиционного рассматривается клиници-

стами как полиэтиологическое заболевание: его 

причинами могут быть инфекционные, соматические 

и эндокринные болезни матери, токсикозы беремен-

ности, патология пуповины и плаценты, аномалии 

родовой деятельности, акушерские операции, резус-

конфликт матери и плода, аутоиммунные процессы и 

т.д. Непосредственной причиной ДЦП всегда являет-

ся гипоксия плода и, как следствие, некроз опреде-

ленных групп нейронов, недоразвитие структур мозга 

и проводящих путей, отвечающих за формирование 

рефлекторных механизмов и поддержание равнове-

сия тела. Это приводит к нарушению распределения 

тонуса мышц и развитию патологических двигатель-

ных реакций. Степень поражения различных групп 

мышц и тяжесть заболевания зависят от локализа-

ции и степени поражения головного мозга.

Поскольку патоморфологические варианты по-

вреждений ствола мозга при ДЦП крайне разно-

образны (например, фокальный либо мультифокаль-

ный некроз и перивентрикулярная лейкомаляция 

нервных клеток зачастую приводят к образованию 

множественных кист и гидроцефалии, что ведет к 

тяжелым формам ДЦП нередко в сочетании с парци-

альной эпилепсией, умственной отсталостью и т.д.), 
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или нарушениями эмбриогенеза головного мозга. В на-

стоящее время не существует эффективной терапии паци-

ентов с ДЦП, в связи с чем исследователи и клиницисты 

вынуждены вести поиск альтернативных методов лечения. 

Клеточная терапия при помощи различных типов стволо-

вых клеток – перспективный, однако на сегодняшний день 

слабо изученный подход к коррекции состояния больных. 

В обзоре обсуждаются возможные направления клеточной 

терапии, которые могли бы применяться по поводу ДЦП в 

будущем.
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Cerebral palsy is pathological condition caused by the 

irreversible damage or dysembryogenesis of the brain. Today 

there is no effective therapy of the patients suffering from 

cerebral palsy, and the researchers and clinicists have to 

search the alternative methods of treatment. Cell therapy 

with the use of different types of stem cells is the promising 

yet not well-examined approach to the correction of the 

status of patients. In this review the possible future methods 

of stem cell therapy of cerebral palsy are discussed.

Key words: cerebral palsy, stem cells.



Клеточная трансплантология и тканевая инженерия  Том VII, № 2, 2012

Оригинальные Обзоры72

Аллогенные CD34+/CD133+ клетки, очищенные 

с помощью магнитно-активированного клеточного 

сортинга (Clini-MACS) и размноженные в культуре 

в течение 3 нед., были трансплантированы паци-

ентам внутримышечно в количестве 1,5×106 кл/кг. 

Период наблюдения за пациентами составил всего 

6 мес. Авторы сообщают о весьма обнадеживаю-

щих результатах: у пяти детей (62%) наблюдалась 

значительная положительная динамика в восстанов-

лении моторных (способность сохранять позу тела 

при стоянии и сидении, совершать произвольные 

движения и проч.) и когнитивных (понимание обра-

щенной речи, речь, мышление и проч.) функций, у 

двух (26%) – положительная динамика средней вы-

раженности, и только у одного пациента (12%) не 

было отмечено улучшения состояния. Оценку состо-

яния больных проводили по опроснику, включавшему 

78 вопросов, касающихся реакции на транспланта-

цию, изменения моторных, когнитивных, социаль-

ных навыков и способности к самообслуживанию. 

Ни у одного пациента не было отмечено реакций 

отторжения трансплантата и других нежелательных 

побочных явлений проведенной процедуры.

Авторы работы также сообщают, что у одного 

из детей, до проведения трансплантации ГСК не 

способного говорить, практически полностью вос-

становилась речь, а у другого ребенка, ослепшего в 

результате атрофии зрительного нерва, через 6 мес. 

после трансплантации зрение восстановилось на-

столько, что он смог без посторонней помощи ори-

ентироваться в пространстве.

По данным Национальных Институтов Здоровья 

США, в начале 2010 г. в мире было начато первое 

расширенное клиническое испытание применения 

аутогенных ГСК пуповинной крови в терапии боль-

ных ДЦП (идентификатор исследования на сайте 

www.ClinicalTrials.gov: NCT01072370), проводимое 

специалистами из Medical College of Georgia (США). 

Терапия пациентов состоит в однократной внутривен-

ной инфузии ГСК в дозе 2×107 кл/кг. Первые две 

фазы этого исследования, направленные на оценку 

безопасности и эффективности метода, завершатся 

в 2013 г. Под руководством ведущего исследователя 

данного клинического испытания доктора Д.Е. Кэр-

ролла до настоящего времени проводились, главным 

образом, доклинические работы по применению при 

экспериментально индуцированном гипоксическом 

повреждении головного мозга у крыс различных ти-

пов СК, в частности, ГСК и ММСК, полученных из 

костного мозга человека [27–30]. Авторами указан-

ных работ были выполнены как интрацеребральные, 

так и внутривенные трансплантации СК и показано, 

что внутривенные трансплантации оказывают более 

выраженные положительные эффекты на развитие 

посттравматических процессов в головном мозге.

Помимо этого, в Мексике завершилась первая 

фаза клинических испытаний интратекального введе-

ния аутологичных ГСК костномозгового происхожде-

ния пациентам с ДЦП (идентификатор исследования 

на сайте ClinicalTrials.gov: NCT01019733), а весной 

2011 г. в Корее завершилась первая фаза клиниче-

ских испытаний комбинированной терапии больных 

ДЦП эритропоэтином и аллогенными ГСК, получен-

ными из пуповинной крови (идентификатор исследо-

вания на сайте ClinicalTrials.gov: NCT01193660). Так-

же в июле 2011 г. в Иране было объявлено о начале 

первой фазы клинических испытаний, призванных 

Мировой опыт:  
типы СК для лечения ДЦП

Говоря о клеточной терапии ДЦП, можно, ис-

ходя из накопленных на сегодняшний день данных 

относительно лечения нейродегенеративных забо-

леваний, последствий травматических повреждений 

ЦНС и инсультов, предположить три перспективных 

типа СК:

– нейральные стволовые клетки (НСК) [5–8];

– мультипотентные мезенхимальные стромаль-

ные клетки (ММСК), полученные из костного мозга 

или жировой ткани [9–11];

– гемопоэтические стволовые клетки (ГСК) кост-

ного мозга или пуповинной крови [12–17].

Несмотря на то, что к настоящему времени было 

разработано несколько различных моделей ДЦП на 

животных, ни одна из них на сегодняшний день не 

признана вполне адекватной для проведения до-

клинических испытаний [18–20], что значительно 

затрудняет прогресс исследований. Авторы наиболее 

полного на сегодняшний день обзора моделей ДЦП 

на животных [21] указывают на следующие важные 

моменты:

• ДЦП в большинстве случаев является следстви-

ем не только перинатальной гипоксии, как считалось 

ранее, но также и внутриутробных и перинатальных 

инфекций, а потому оба эти фактора должны быть 

учтены при моделировании заболевания.

• При моделировании повреждения белого веще-

ства мозга, возникающего вследствие гипоксии и 

(или) инфекционного процесса, на разных модель-

ных объектах показано, что паттерн повреждения 

мозговых структур, наиболее точно соответствую-

щий таковому у человека, наблюдается не у грызунов 

(мышей и крыс), а у кроликов, кошек, собак и овец. 

Это связано с различными соотношениями серого и 

белого вещества в мозге разных животных. Однако 

с точки зрения цены и простоты содержания крысы 

являются более предпочтительными модельными 

объектами.

• Наиболее адекватным из существующих на 

сегодняшний день экспериментальным методом мо-

делирования ДЦП на крысах является комбинация 

гипоксии (помещение животных 1–7-дневного воз-

раста на 2 ч в среду с 6–8% содержанием кисло-

рода) и иммунного повреждения, спровоцированного 

бактериальными продуктами (липополисахарид).

На сегодняшний день в мире проводятся единич-

ные клинические исследования применения в тера-

пии ДЦП аллогенных ГСК, полученных из донорских 

образцов пуповинной крови, а также аутогенных ГСК, 

выделенных из аспиратов костного мозга.

Первые попытки применения в терапии ДЦП гемо-

поэтических клеток пуповинной крови были предпри-

няты в 2004 г. В пилотном клиническом исследова-

нии приняли участие 8 пациентов в возрасте от 3 до 

12 лет [22]. Авторы данной работы предположили, 

что аллогенные ГСК смогут оказать положительные 

эффекты на состояние больных благодаря следую-

щим механизмам:

– стимуляции формирования кровеносных со-

судов в мозге и улучшению трофики нервной ткани 

[23, 24];

– синтезу различных ростовых факторов, стиму-

лирующих нейрогенез [24];

– возможной дифференцировке ГСК в нейроны и 

глиальные клетки при миграции в мозг [25, 26];
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В результате проведенного лечения уровень функ-

циональной активности в целевой группе примерно в 

2 раза превысил таковой в группе контроля. Почти у 

90% пролеченных пациентов, исходно имевших от 0 до 

5 баллов по всем указанным психомоторным функ-

циям, после трансплантации наблюдалось улучшение 

данных функций и их самостоятельное выполнение. 

Интересное наблюдение было сделано авторами ра-

боты и по поводу влияния трансплантации ГСК на 

эпилептиформную активность головного мозга. Ис-

ходно по данным ЭЭГ эпилептиформная активность 

была отмечена у 4 пациентов. После трансплантации 

у 3 пациентов произошло существенное урежение 

эпиприступов с исчезновением эпилептиформной 

активности на ЭЭГ. За последующий период на-

блюдения, составивший для части пациентов более 

3 лет, случаев реверсии клинического эффекта и 

отдаленных осложнений клеточной терапии зафик-

сировано не было.

Следует отметить, что исследование, проведенное 

отечественными клиницистами, является на сегод-

няшний день наиболее исчерпывающим в области те-

рапии ДЦП при помощи ГСК не только в России, но и в 

мире. Что касается опыта применения других типов СК 

для лечения пациентов с ДЦП в России, то доступная 

информация о единичных случаях трансплантации 

ГСК пуповинной крови, а также ММСК, выделенных 

из костного мозга и жировой ткани, ограничена лишь 

новостными сообщениями в прессе.

Заключение

Клеточная терапия ДЦП на сегодняшний день – 

перспективная методика, находящаяся на ранних 

этапах разработки. Тем не менее, отсутствие адек-

ватных моделей на животных приводит к тому, что 

механизмы, лежащие в основе воздействия различ-

ных типов СК на организм больного, остаются не-

изученными. Фактически, относительно клеточной 

терапии ДЦП мы на данный момент можем распола-

гать только гипотезами о ее механизмах, а также 

эмпирическими данными, полученными отдельными 

группами исследователей. Тем не менее, разработка 

новых моделей и проведение исследований даёт на-

дежду на изменение этой ситуации.

Несмотря на то, что на данный момент известно 

только о положительных эффектах различных типов 

СК на состояние больных ДЦП, нельзя с уверенно-

стью утверждать, что негативные примеры приме-

нения клеточной терапии с помощью тех или иных 

стволовых клеток отсутствуют, поскольку данное 

направление уже сейчас сильно коммерциализова-

но. По всей видимости, это связано с неизлечимо-

стью заболевания. В отсутствие эффективных ме-

тодов лечения следует ожидать, что новый метод, 

в особенности с применением СК, положительно 

зарекомендовавших себя при лечении других пато-

логий ЦНС, начнет довольно быстро применяться 

на коммерческой основе. Существенную роль в дан-

ном случае играет психология родителей пациентов, 

страдающих ДЦП, которые поставлены в ситуацию 

отсутствия выбора.

Следует ожидать, что в случае успеха клини-

ческих испытаний в ближайшие годы клеточная 

терапия ДЦП с помощью ГСК получит широкое рас-

пространение. В целом, основываясь на доступных 

на сегодняшний день данных, следует заключить, 

что действительно наиболее перспективной видится 

выявить возможные негативные побочные эффек-

ты применения аутогенных CD133+-ГСК в терапии 

пациентов с ДЦП (идентификатор исследования на 

сайте ClinicalTrials.gov: NCT01404663).

В Европе терапия ДЦП с помощью аутогенных 

ГСК костного мозга применялась до 2011 г. в одной 

из частных клиник, специализирующейся на «реге-

неративной медицине» (XCell-Center, Дюссельдорф, 

Германия). Методика состояла в том, что суспензия 

аутогенных СК, выделенных из аспиратов костного 

мозга при помощи центрифугирования в градиенте 

плотности перколла, трансплантировалась пациен-

там с ДЦП в спинномозговую жидкость. Специалисты 

клиники сообщают, что с 2007 г. по данной методике 

прошло 100 пациентов: у 70% из них наблюдалось 

уменьшение спастики мышц, а также существенные 

улучшения координационных и моторных функций, у 

56% улучшилась артикуляция речи, число эпилеп-

тических приступов снизилось у 43% обследован-

ных. Тем не менее в 2011 г. клиника была закрыта 

по причине гибели одного из пациентов (был ли это 

пациент, страдающий ДЦП или каким-то другим за-

болеванием, не уточняется, однако сообщается, что 

это был 18-месячный ребенок, получивший инъек-

цию СК в спинномозговую жидкость), в связи с чем 

врачей обвинили в «применении недостаточно изу-

ченных медицинских технологий» [31].

Терапия пациентов, страдающих ДЦП, при помощи 

НСК на данный момент проводится только в Китае в 

таких центрах, как Tiantan Puhua Stem Cell Center, 

а о ее результатах можно узнать исключительно из 

новостных сообщений научно-популярной прессы, 

что не позволяет составить объективного представ-

ления о данном направлении, поскольку зачастую не 

указывается даже тканевой источник использован-

ных НСК.

Клеточная терапия ДЦП в России

Сегодня в России, как и в мире, применяется 

главным образом клеточная терапия ДЦП при по-

мощи ГСК, полученных из различных источников. 

Наиболее исчерпывающее клиническое исследова-

ние трансплантации аутогенных ГСК, полученных из 

костного мозга, было проведено в Новосибирском 

Центре иммунотерапии и клеточных технологий 

[32]. Клеточная терапия была проведена в общей 

сложности 125 больным ДЦП. Суспензия клеток, 

полученная по стандартной методике из аспиратов 

костного мозга, вводилась в субарахноидальное про-

странство. Авторы работы сообщают, что очевидные 

неврологические улучшения наблюдались у 85% па-

циентов.

Для объективации результатов работы специа-

листы Центра провели ограниченное контролируе-

мое исследование, в которое было включено 30 

пациентов в возрасте от 1,5 до 7 лет. Активность 

10 основных психомоторных функций (держание 

головы, держание игрушки в руке, поворачивание 

с живота на спину, ползание на животе, сидение, 

стояние, хождение, слежение глазами за игруш-

кой, понимание обращенной речи, речь) оценива-

ли спустя 12 мес. после трансплантации. Качество 

выполнения функции оценивалось по 10-балльной 

шкале. Выполнение функции считалось неполным 

в случае, если пациент делал попытки ее выпол-

нения, но самостоятельно не достигал желаемого 

результата.
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ет беспрепятственную миграцию СК в организме с 

током крови.

На вопрос о перспективности других типов СК при 

ДЦП, ответить, основываясь на существующих дан-

ных, не представляется возможным. Тем не менее, 

с точки зрения реалий клинической практики для ис-

следований наиболее привлекательным клеточным 

типом помимо ГСК являются ММСК костного мозга 

и жировой ткани, поскольку в случае НСК возника-

ет проблема получения донорского материала. На 

сегодняшний день необходимо проведение ограни-

ченных клинических исследований применения ГСК 

и ММСК при ДЦП, а также сравнительная оценка 

эффективности этих двух типов СК.

клеточная терапия ДЦП при помощи ауто- либо 

аллогенных ГСК, полученных из различных источ-

ников. Крайне важен вопрос о способе трансплан-

тации – в различных доклинических и клинических 

исследованиях можно встретить как внутривенное и 

подкожное введение, так и инъекции в спинномоз-

говую жидкость и даже интрацеребрально. Сложно 

сказать, какой из методов наиболее предпочтителен 

с точки зрения клинического эффекта, однако ин-

трацеребральное и интралюмбальное введение мо-

гут оказаться слишком травматичными, чтобы войти 

в широкую клиническую практику [31]. Наиболее 

адекватным видится внутривенное введение клеток, 

поскольку оно наименее травматично и обеспечива-
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