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Черепно-мозговая травма (ЧМТ) является се-

рьезной причиной инвалидизации и смертности во 

всем мире. Недавние исследования показали, что 

эффективная репарация связана с неоваскуляри-

зацией поврежденной ткани, и что важную роль в 

этом процессе играют СD34+ костномозговые гемо-

поэтические предшественники, которые мобилизи-

руются в периферическую кровь в ответ на стресс-

индуцирующие повреждения [1–3].

Участие СD34+ клеток в неоваскуляризации обу-

словлено тем обстоятельством, что данная популяция 

клеток содержит эндотелиальные предшественники 

(ЭП), способные дифференцироваться в эндотели-

альные клетки и участвовать в формировании новых 

сосудов, а также способностью СD34+ костномоз-

говых предшественников продуцировать различные 

ростовые факторы, стимулирующие ангио- и васку-

логенез [4–6]. При этом важно отметить, что ин-

дукция неоваскуляризации в поврежденной нервной 

ткани, а также продукция CD34+ клетками ростовых 

факторов (VEGF, FGF2, IGF-1 и др.) не отъемлемо 

сопряжены с активацией эндогенного нейрогенеза 

[7–9], что также определяет репаративный потенци-

ал гемопоэтических стволовых/прогениторных кле-

ток (ГСК) и ЭП. 

Феномен мобилизации CD34+ клеток из костного 

мозга в кровеносное русло и его значение наибо-

лее активно исследованы при инфаркте миокарда и 
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В настоящей работе исследована мобилизация ге-

мопоэтических стволовых/прогениторных клеток (ГСК) 

и эндотелиальных предшественников (ЭП) у больных с 

черепно-мозговой травмой (ЧМТ). В первые 24–48 ч по-

сле ЧМТ выявлено достоверное возрастание абсолютного 

количества циркулирующих CD34+CD45+ГСК, а также от-

носительного и абсолютного количества CD34+CD144+ЭП. 

Эффективность мобилизации ГСК была достоверно выше 

в группе больных до 40 лет, и относительное содержание 

CD45+CD34+ клеток находилось в обратной зависимости 

от возраста пациентов (r = -0,54, р = 0,039). Возрас-

тание CD45+CD34+ГСК и CD34+CD144+ЭП регистриро-

валось как у больных с легкой, так и среднетяжелой/тя-

желой ЧМТ и не зависело от уровня сознания по шкале 

комы Глазго (ШКГ). Однако у больных с отсутствием воз-

растания CD45+CD34+ клеток частота неблагоприятных 

исходов (1–3 балла по шкале исходов Глазго; ШИГ) была 

достоверно выше, чем в подгруппе больных с повышенным 

количеством ГСК (p = 0,047). Выявлена также значимая 

взаимосвязь ранних ЭП, не экспрессирующих VE-кадгерин 

(CD3-CD34+CD144-ЭП), с тяжестью/исходом ЧМТ (r = 0,6; 

p = 0,017 и r = 0,53; p = 0,035, соответственно). Таким 

образом, интенсивность мобилизации ГСК и ЭП у больных 

ЧМТ может быть использована в качестве прогностического 

фактора, свидетельствующего о репаративном потенциале 

костномозговых предшественников.

Ключевые слова: CD34+CD45+ гемопоэтические 

предшественники, CD34+CD144+ эндотелиальные пред-

шественники, мобилизация, черепно-мозговая травма.

Mobilization of hematopoietic stem/progenitor cells (HSCs) 

and endothelial progenitors (EPs) in patients with traumatic 

brain injury (TBI) has been investigated. The data obtained 

revealed the significant increase of CD34+CD45+ cell number 

as well as the percentage and number of CD34+CD144+ EPs 

in the peripheral blood of patients during the first 1–2 days 

after TBI. The mobilization efficacy was higher in patients 

< 40 years old and the percentage of CD34+CD45+ cells 

reversely correlated with patient’s age (r  = -0,54, p = 0,039). 

Enhancement of CD34+CD45+ and CD34+CD144+ cells was 

observed both in mild and moderate/severe TBI and did not 

dependent on Glasgow Coma Scale (GCS) score. However 

the patients with failure of CD34+CD45+ cells mobilization 

were characterized by the higher frequency of unfavorable 

outcomes (1–3 point according to Glasgow outcome scale; GOS) 

than patients with increased number of HSCs (pТМФ = 0,047). 

The significant correlation of early EPs, that did not express 

VE-kadherin (CD3-CD34+CD144-EPs), with severity/outcome 

of TBI was also revealed (r = 0,6; p = 0,017 and r = 0,53; 

p = 0,035, correspondently). Thus, the rate of HSCs and EPs 

mobilization in patients with TBI can be used as prognostic 

factor, that evidence reparative potential of bone-marrow 

derived progenitors. 

Key words: CD34+CD45+ hematopoietic progenitors, 

CD34+CD144+ endothelial progenitors, mobilization, traumatic 

brain injury.



Клеточная трансплантология и тканевая инженерия  Том VI, № 2, 2011

Оригинальные исследования72

ишемическом инсульте [10–12]. В частности, пока-

зано, что количество ЭП в крови больных инсультом 

прямо коррелирует с благоприятным исходом заболе-

вания [13, 14] и находится в обратной взаимосвязи 

с количеством эпизодов острого нарушения мозго-

вого кровообращения [15]. Обратная сопряженность 

между количеством циркулирующих ЭП и размерами 

первичного очага продемонстрирована также в мо-

дели ишемических повреждений головного мозга на 

животных [16]. Таким образом, содержание CD34+ 

клеток в периферической крови может отражать ин-

тенсивность репаративных процессов. Способность 

CD34+ предшественников усиливать процессы репа-

рации нервной ткани подтверждается также данными 

о том, что трансплантация CD34+ клеток улучшает 

неврологические исходы в моделях ишемического и 

геморрагического инсультов [17–19]. 

Несмотря на интенсивные исследования ЭП при 

ишемических повреждениях головного мозга, их 

роль при травме головного мозга остается мало изу-

ченной, и, в основном, ограничена эксперименталь-

ными исследованиями на животных. Поскольку ЧМТ 

подвержены люди молодого возраста, не имеющие 

сосудистой патологии, изменения ЭП и значимость 

этого феномена в развитии репаративных процес-

сов при травматическом поражении головного мозга 

может отличаться от таковой при повреждениях со-

судистого генеза. Кроме того, в литературе имеются 

данные о том, что системный воспалительный ответ, 

не связанный с повреждением сосудов, может про-

ходить в отсутствии мобилизации ЭП [20]. 

С другой стороны, имеются данные, что образова-

ние новых сосудов является критическим фактором 

для репарации нервной ткани после травматических 

повреждений [21], и что CD34+ предшественники 

могут принимать участие в неоваскуляризации пост-

травматических повреждений головного мозга [22]. 

Исходя из вышесказанного, целью настоящего ис-

следования стало выявление закономерностей содер-

жания костномозговых предшественников в перифе-

рической крови больных в остром периоде ЧМТ. 

Материал и методы 

Характеристика пациентов 

В исследование были включены 18 пациентов (15 

мужчин и 3 женщины) с закрытой ЧМТ в возрасте от 

22 до 73 (42±3,6) лет. Девять пациентов имели 

легкую (бал тяжести по Шкале Комы Глазго (ШКГ) 

от 13 до 15), три – среднетяжелую (9–12 баллов) и 

6 – тяжелую (≤ 8 балла) ЧМТ. У всех пациентов, по 

данным компьютерной томографии (КТ), диагности-

ровались ушибы головного мозга различной степени 

тяжести. Группу ЧМТ легкой степени тяжести соста-

вили пациенты с ушибом головного мозга в сочета-

нии с переломом костей черепа у 4 из 9 больных. 

Больные со средней и тяжелой степенью ЧМТ имели 

ушибы головного мозга со сдавлением острой субду-

ральной (n = 6) и эпидуральной (n = 2) гематома-

ми; субарахноидальным кровоизлиянием (n = 3) и 

переломами костей черепа (n = 4). Обследование 

больных включало оценку уровня сознания по ШКГ, 

КТ головного мозга с оценкой категории поврежде-

ний в соответствии с 6-бальной классификацией J.C. 

Marshall (1991), неврологическое обследование, 

анализ крови. При поступлении у всех пациентов ре-

гистрировалось наличие и выраженность системного 

воспалительного ответа (СВО). Состояние больных 

на момент выписки оценивали по 5-бальной шкале 

исходов Глазго (ШИГ). Контрольную группу состави-

ли 13 сопоставимых по полу и возрасту здоровых 

доноров. 

Оценка костно-мозговых предшественников

ГСК и ЭП оценивали соответственно в цельной 

крови и в лейковзвеси, которую получали путем 

отстаивания гепаринизированной крови при 37°С в 

течение 40 мин. Количество ГСК и ЭП определяли 

методом 2- и 3-цветной цитофлюориметрии на про-

точном цитометре FACS Calibur (Becton Dickinson, 

США) с использованием программы СellQuestPro. 

ГСК идентифицировали по количеству CD45+CD34+ 

клеток в соответствии с рекомендациями междуна-

родного общества гемотерапии (ISHAGE, 1996). При 

подсчете клеток в каждой пробе оценивали 1×105 со-

бытий. С помощью PE-меченных анти-CD34 и FITC-

меченных анти-CD45 моноклональных антител (BD 

Pharmingen, США) определяли относительное коли-

чество CD45+CD34+ клеток среди всех лейкоцитов 

после гейтирования жизнеспособных клеток. ЭП оце-

нивали по числу клеток, экспрессирующих маркеры 

гемопоэтических предшественников (CD34) и эндо-

телиальных клеток (VE-кадгерин/CD144) среди не-Т-

лимфоцитов (CD3–CD34+CD144+ клетки) с исполь-

зованием PE-меченных анти-CD3, FITC-меченных 

анти-CD34 и APC-меченных анти-CD144 монокло-

нальных антител (BD Pharmingen, США) в соответ-

ствии с рекомендациями Redondo S. (2008) [23]. 

Путем последовательного гейтирования определяли 

процентное содержание CD3-CD34+CD144+ клеток 

в лимфоцитарном гейте среди CD3-негативных кле-

ток. Одновременно оценивали содержание лимфо-

идных предшественников, не экспрессирующих VE-

кадгерин (CD3–CD34+CD144–). Оценку количества 

костномозговых предшественников проводили на 

1–2 сут. с момента травмы (но не ранее, чем через 

8 ч посттравматического периода) после получения 

письменного информированного согласия пациента 

или его родственников. 

Математическую обработку данных проводили 

при помощи параметрических и непараметрических 

методов с использованием программных пакетов для 

статистической обработки Statistica 6.0 (StatSoft). 

Для оценки значимости различий между подгруп-

пами больных использовали точный метод Фишера 

для дискретных переменных и критерий Вилкоксона – 

Манна – Уитни – для непрерывных переменных. Для 

исследования корреляционных взаимосвязей между 

признаками в группах больных использовали коэф-

фициент корреляции Спирмена.

Результаты

Оценка костномозговых предшественников в 

периферической крови 13 здоровых доноров по-

казала (табл. 1), что относительное содержание 

CD45+CD34+ клеток среди лейкоцитов составляет 

минорную фракцию (медиана 0,025%), а абсолют-

ное количество этих клеток варьирует от 600 до 

2900 кл/мл. Доля CD3–CD34+CD144+ клеток среди 

лимфоцитов была также низкой (медиана 0,009%), 

а численность ЭП варьировала от 0 до 67 кл/мл. 

Оценку костномозговых предшественников у 

больных проводили в первые двое суток после ЧМТ. 

Продолжительность времени с момента травмы до 

иммунологического обследования варьировала от 
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9 до 48 ч, составляя в среднем 14,5±2,1 ч. Оцен-

ка ГСК и ЭП в периферической крови больных ЧМТ 

выявила значимое возрастание абсолютного количе-

ства CD45+CD34+ клеток, а также относительного и 

абсолютного количества CD3–CD34+CD144+ клеток 

(табл. 1, рис. 1 и 2). 

Таблица 1. Содержание гемопоэтических и эндотелиальных предшественников в крови 
здоровых доноров и больных ЧМТ

Показатель
Здоровые доноры

(n = 13)
Больные ЧМТ

(n = 18)
PU

CD45+CD34+ (%)
0,03±0, 006

(0,025)
0,056±0,01

(0,02)
0,73

CD45+CD34+ (кл/мл)
1400±240

(1100)
5600±1200

(3100)
0,006

CD3–CD34+CD144+ (%)
0,006±0, 002

(0,009)
0,075±0, 01

(0,045)
0,0002

CD3–CD34+CD144+ (кл/мл)
30±8,3

(36)
559±160

(280)
0,0001

CD3–CD34+CD144– (%)
0,19±0,04

(0,13)
0,18±0,03

(0,15)
1,0

CD3–CD34+CD144– (кл/мл)
797±164

(742)
1094±294

(796)
0,09

Примечание: Данные представлены в виде M±S.E., в скобках – медиана; P
U
 – критерий Вилкоксона – Манна – Уитни.
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Рис. 2. 
Распределение среди CD3- 
лимфоцитов циркулирующих 
ЭП по флюоресценции 
APC-меченных анти-CD144-

антител (FL4-H канал) и 
FITC-меченных анти-CD34-

антител (FL1-H канал). 
Представлены индивидуальные 
гистограммы распределения 
эндотелиальных 
предшественников 
у больного ЧМТ (А) и здорового 
донора (Б). Относительное 
содержание CD34+CD144+ЭП 
(правый верхний квадрант) 
и CD34+CD144- ЭП (правый 
нижний квадрант) у здорового 
донора составило 0,01 
и 0,08%, у больного ЧМТ – 
0,08 и 0,5%

Рис. 1. 
Распределение CD34+ ГСК 
(FL2-H канал) среди CD45+ 
клеток крови. Представлены 
индивидуальные 
гистограммы распределения 
циркулирующих CD34+CD45+ 

клеток у больного ЧМТ (А) 
и здорового донора (Б). 
Относительное содержание 
CD34+CD45+ГСК у здорового 
донора составило 0,02%, 
у больного ЧМТ – 0,23%
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Анализ индивидуальных значений показал, что, 

несмотря на возрастание численности костномоз-

говых предшественников в целом по группе, повы-

шенный уровень ГСК, выходящий за верхнюю гра-

ницу физиологической нормы (более 2900 кл/мл), 

регистрировался только у 9 из 18 пациентов (50%). 

Возрастание ЭП (более 70 кл/мл) отмечалось 

у 13 больных (72%). Таким образом, эффективная 

мобилизация костномозговых предшественников 

в первые 24–48 ч после травмы регистрировалась 

у большей части, но не у всех пациентов. 

В литературе имеются данные, свидетельствую-

щие, что количество костномозговых предшествен-

ников и эффективность их мобилизации обратно 

коррелируют с возрастом пациентов [24]. Чтобы 

выяснить, насколько количественные различия 

костномозговых предшественников у отдельных 

больных связаны с возрастным фактором, было 

проведено сравнительное исследование содер-

жания CD45+CD34+ клеток в группах пациентов 

до 40 и ≥ 40 лет. В анализ были включены все 

больные за исключением 3 пациентов с тяжестью 

комы 3–4 балла, которые умерли в течение первых 

3–4 сут. Как следует из данных табл. 2, пациенты 

в возрасте до 40 лет характеризовались более вы-

соким относительным и абсолютным содержанием 

CD45+CD34+ клеток, большей частотой встречае-

мости больных с повышенным содержанием ГСК и 

тенденцией к более высокому уровню ЭП, по срав-

нению с пациентами возрастной группы ≥ 40 лет. 

Важно отметить, что сформированные подгруппы 

больных не различались по средним показателям 

уровня сознания (балл по ШКГ), доле больных со 

среднетяжелой и тяжелой ЧМТ и частоте развития 

СВО, что указывало на однородность групп по тя-

жести состояния. Поэтому выявленные различия 

в количестве костномозговых предшественников 

в данном случае отражали возрастные законо-

мерности. На это также указывала обнаруженная 

нами обратная взаимосвязь между возрастом и 

численностью ГСК, которая проявлялась в виде до-

стоверной зависимости в отношении относитель-

ного количества CD45+CD34+ клеток (r = -0,54, 

p = 0,039) и выраженной тенденции в отношении 

абсолютного содержания этих клеток (r = -0,43; 

p = 0,1). Значимой взаимосвязи между возрастом 

и численностью CD3–CD34+CD144+ЭП выявлено 

не было (r = -0,26; p = 0,37, соответственно). 

Чтобы оценить возможную ассоциацию между ин-

тенсивностью мобилизации клеток-предшественниц 

и тяжестью травмы, провели сравнительный анализ 

количества ГСК и ЭП в подгруппах пациентов с лег-

кой (13–15 баллов по ШКГ, n = 9) и среднетяжелой/

тяжелой ЧМТ (≤ 12 баллов по ШКГ, n = 9). Средний 

возраст больных в этих подгруппах составил 44±4,4 

и 41±5,2 лет и достоверно не различался, свиде-

тельствуя о возрастной однородности групп. Абсо-

лютное количество ГСК было повышено как у боль-

ных с легкой, так и среднетяжелой/тяжелой ЧМТ 

(6056±2013 и 5067±1497 кл/мл, соответственно) 

Таблица 2. Содержание гемопоэтических и эндотелиальных предшественников в подгруппах 
пациентов с ЧМТ в зависимости от возраста

Показатель < 40 лет (n = 7) ≥ 40 лет (n = 8) P

Возраст (лет) 31±2,3 (29) 55,6±3,4 (54) р
U
 = 0,0003

Балл по ШКГ 11±1,9 (13) 12±1,7 (14,5) р
U
 = 0,56

Количество больных со среднетяжелой/тяжелой 
ЧМТ (≤ 12 баллов по ШКГ)

42,8% 37,5% р
ТМФ

 = 1,0

Количество больных с 2 и более признаками СВО 57% 62,5% р
ТМФ

 = 1,0

CD45+CD34+ГСК (%) 0,078±0, 027
(0,04)

0,049±0,034
(0,018)

р
U
 = 0,024

CD45+CD34+ (кл/мл) 8700±1894
(8400)

4225±1798
(1750)

р
U
 = 0,037

Количество больных с повышенным уровнем ГСК 
(> 2900 кл/мл)

100% 25% р
ТМФ

 = 0,007

CD3–CD34+CD144+ЭП (%) 0,108±0, 035
(0,15)

0,053±0, 028
(0,03)

р
U
 = 0,56

CD3–CD34+CD144+ (кл/мл) 855±326
(559)

309±109

(280)

р
U
 = 0,39

Количество больных с повышенным уровнем ЭП 
(> 70 кл/мл)

71% 62,5% р
ТМФ

 = 1,0

Примечание: Данные представлены в виде M±S.E., в скобках – медиана; p
U
 – критерий Вилкоксона – Манна – Уитни, 

р
ТМФ

 – точный метод Фишера.
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и не коррелировало с уровнем сознания по ШКГ 

(r = 0,01, p = 0,99). Аналогичным образом, в обеих 

анализируемых подгруппах регистрировалось повы-

шенное количество ЭП (623±250 и 557±198 кл/мл, 

соответственно), которое также не коррелировало 

с баллом ШКГ (r = 0,09, p = 0,74). При индиви-

дуальном анализе обращало внимание то, что, 

если у больных с легкой ЧМТ отсутствие возрас-

тания предшественников выявлялось исключитель-

но у пациентов старше 40 лет, то у пациентов с 

тяжелой ЧМТ – отмечалось также и у молодых 

пациентов. Поэтому обратная взаимосвязь между 

относительным содержанием ГСК и возрастом па-

циентов, выявляемая в целом по группе больных 

ЧМТ, полностью исчезала в подгруппе пациентов с 

тяжелой травмой (r = 0,14, p = 0,78; n = 6). Это 

позволило предположить, что при среднетяжелой/

тяжелой ЧМТ мобилизация костномозговых пред-

шественников детерминируется не только возраст-

ным, но и другими факторами, и что в этом случае 

количество ранних предшественников может быть 

сопряжено с репаративным потенциалом и, соот-

ветственно, с исходом заболевания. 

Чтобы проверить это предположение, мы срав-

нили исходы стационарного лечения в подгруппах 

пациентов со среднетяжелой/тяжелой ЧМТ с на-

личием (подгруппа I, ГСК > 2,9×103/мл, n = 4) 

и отсутствием (подгруппа II, ГСК < 2,9×103/мл, 

n = 5) эффективной мобилизации CD45+CD34+ 

клеток (табл. 3). 

Как видно, пациенты указанных групп имели со-

поставимые показатели тяжести по ШКГ, характери-

зовались сходным уровнем повреждений по данным 

КТ. У всех пациентов обеих групп отмечалось нали-

чие внутричерепной гипертензии, дислокационного 

синдрома, практически у всех имелась артериаль-

ная гипотензия. За исключением одного пациента 

первой группы, все больные были прооперированы. 

Продолжительность комы в группах также не разли-

чалась (5,8±2,3 и 5,6±2,4 суток, р = 0,62). Таким 

образом, пациенты сравниваемых подгрупп действи-

тельно были схожи по тяжести ЧМТ. Исходы ЧМТ 

оценивали при выписке из стационара по 5-бальной 

шкале исходов Глазго. Летальность, а также веге-

тативный статус или грубая инвалидизация, при-

водящая к невозможности самообслуживания 

(1–3 балла), расценивались как неблагоприятный 

исход, умеренное или полное восстановление (4–5 

баллов) – как благоприятный исход. В группе с по-

вышенным количеством ГСК неблагоприятный ис-

ход был зарегистрирован только у 1 из 4 больных. 

Во второй группе с низкой эффективностью моби-

лизации CD45+CD34+ клеток все пациенты имели 

неблагоприятные исходы. Четверо больных умерли,  

один больной был выписан с грубыми неврологиче-

скими расстройствами. Таким образом, у больных 

с отсутствием возрастания CD45+CD34+ клеток 

частота неблагоприятных исходов была достоверно 

выше, чем в подгруппе больных с повышенным ко-

личеством ГСК (100 против 25%; р = 0,047).

Таблица 3. Тяжесть и исходы ЧМТ в подгруппах больных, различающихся по эффективности 
мобилизации CD45+CD34+ГСК 
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Факторы вторичного повреждения
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 Ш
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Внутричерепная 
гипертензия

Дислокационный 
синдром

Артериальная 
гипотензия

Подгруппа I, ГСК > 2,9×103/мл

1 8,4 5 + 5 + + + 4

2 3,2 8 + 5 + + - 5

3 12,5 3 - 6 + + + 1

4 11,6 5 + 5 + + + 4

Подгруппа II, ГСК <2,9×103/мл

1 1,6 4 + 5 + + + 1

2 1,6 4 + 5 + + + 1

3 1,6 3 + 5 + + + 1

4 2,9 3 + 5 + + + 1

5 2,2 12 + 5 + + – 3

Примечание: Внутричерепную гипертензию и дислокационный синдром оценивали по данным КТ. Артериальную гипо-

тензию диагностировали при снижении систолического АД ниже 90 мм рт. ст. Оценку тяжести повреждения по данным КТ 

проводили в соответствии с классификацией J.C. Marshall (1991).
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В завершении исследовали взаимосвязь уров-

ня сознания (балл ШКГ) и исходов (балл ШИГ) со 

всеми анализируемыми субпопуляциями циркули-

рующих предшественников в общей группе пациен-

тов, включая больных, умерших в течение первых 

дней стационарного лечения. Относительное и аб-

солютное содержание CD45+CD34+ГСК и CD3-

CD34+CD144+ЭП не было сопряжено с тяжестью/

исходом ЧМТ. В то же время уровень сознания по 

ШКГ и исход стационарного лечения по шкале Глазго 

прямо коррелировали с абсолютным содержанием 

CD3–CD34+CD144– клеток (рис. 3). 

Рис. 3. Взаимосвязь абсолютного количества ранних CD3-CD34+CD144- эндотелиальных предшественников 
с тяжестью (балл ШКГ; А) и исходом ЧМТ (балл ШИГ; Б)

Ба
лл

 Ш
КГ

Ба
лл

 Ш
И
Г

CD3–CD34+CD144--ЭП (кл/мл) CD3–CD34+CD144--ЭП (кл/мл)

R = 0,6   р = 0,017 R = 0,53   р = 0,035

А Б

При этом выявленные взаимосвязи не были обу-

словлены изменениями общего лимфоцитоза, по-

скольку баллы по ШКГ и ШИГ не коррелировали с 

абсолютным содержанием лимфоцитов (r = 0,16; 

p = 0,54 и r = 0,22; p = 0,4). Субпопуляция 

CD3–CD34+CD144– клеток, локализованных среди 

лимфоидных клеток и лишенных специфического 

маркера эндотелиоцитов VE-кадгерина (CD144), 

представляет более ранние ЭП. Их количество в 

первые 24–48 ч после ЧМТ в целом по группе до-

стоверно не отличалось от донорских значений (см. 

табл. 1). Тем не менее, у пациентов с благоприятны-

ми исходами численность CD3–CD34+CD144– кле-

ток составляла 1370±391 кл/мл (против 797±164 

кл/мл у доноров, р > 0,05), тогда как у больных с 

неблагоприятными исходами была достоверно ниже 

(489±259 кл/мл, p = 0,04). 

Обсуждение 

Полученные нами данные впервые продемонстри-

ровали, что пациенты с закрытой, изолированной 

ЧМТ в первые 24–48 ч характеризуются достовер-

ным возрастанием в периферической крови числен-

ности CD34+CD45+ ГСК и CD3–CD34+CD144+ ЭП, 

что свидетельствует о мобилизации костномозговых 

клеток в остром посттравматическом периоде. Ана-

лизируя данные литературы, мы нашли единственное 

сообщение, в котором авторы исследовали в динами-

ке ЭП и показали, что количество CD34+CD133+ЭП в 

первые сутки после ЧМТ снижалось, а затем посте-

пенно возрастало c выходом на плато к 7-м сут. [25]. 

В нашем исследовании мы оценивали более зрелые 

ЭП, которые экспрессировали CD34 и VE-кадгерин 

(CD144) и на этой стадии уже не несли маркер ран-

них ЭП (CD133). Выявленное L. Liu с соавт. (2007) 

снижение CD133+ЭП в раннем посттравматическом 

периоде могло быть связано с их дифференциров-

кой в более зрелые формы (CD144+клетки), уве-

личение которых и было зарегистрировано в нашем 

исследовании. Кроме того, нами впервые показано 

возрастание СD34+CD45+ГСК в периферической 

крови больных ЧМТ. Аналогичное увеличение цирку-

лирующих CD34+ костномозговых предшественников 

отмечается также у больных с ишемическим инсуль-

том в первые 1–3 сут. после «сосудистой катастро-

фы» [12]. Согласно нашим данным, эффективность 

мобилизации ГСК и ЭП обратно коррелировала с 

возрастом пациентов, что согласуется с данными 

L. Liu с соавт. о более эффективной мобилизации ЭП 

у лиц до 50 лет [25]. В то же время данная зависи-

мость исчезала у больных с тяжелой ЧМТ. Это по-

зволило предположить, что при нарастании тяжести 

ЧМП изменения количества ГСК в циркулирующей 

крови отражают не возрастные особенности, а ин-

дивидуальную реакцию пациента на травму, которая 

может предопределять выживаемость и эффектив-

ность неврологического восстановления при ЧМТ. 

Действительно, анализ больных со среднетяжелой/

тяжелой ЧМТ показал, что неблагоприятные исходы 

(1–3 балла по ШИГ) у лиц с отсутствием эффек-

тивной мобилизации CD34+CD45+ предшественни-

ков наблюдались достоверно чаще, чем у больных с 

повышенным содержанием ГСК. Кроме того, анализ 

ЭП среди CD34+ лимфоидных клеток, еще не экс-

прессирующих VE-кадгерин, показал, что числен-

ность этих клеток прямо коррелировала с баллом 

по ШИГ (r = 0,53; p = 0,035). При этом содержа-

ние CD3–CD34+CD144– клеток было повышенным у 

больных с легкой ЧМТ и сниженным у пациентов с 

тяжелой травмой. 

Полученные нами данные представляют интерес 

в нескольких аспектах. Как показали недавние ис-

следования на животных, функциональное восста-

новление после травматического повреждения го-

ловного мозга сопряжено с активацией ангиогенеза 

и ассоциированного с неоваскуляризацией нейроге-

неза [26, 27], и мобилизация CD34+ костномозго-

вых предшественников может играть важную роль 

в этих процессах [28, 22]. До настоящего времени 

позитивная роль костномозговых предшественников 
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в репарации поврежденной нервной ткани у челове-

ка продемонстрирована только при ишемическом 

инсульте [13–15]. Поэтому выявленные нами факты 

являются, по сути, первыми, хотя и предваритель-

ными данными, свидетельствующими о важной роли 

мобилизации ГСК и ЭП в процессах репарации при 

травматическом повреждении головного мозга у че-

ловека. Кроме того, наши результаты свидетельству-

ют о том, что определение ГСК и ЭП может иметь 

прогностическую значимость для определения ис-

ходов ЧМТ. Учитывая возможную роль костномозго-

вых предшественников в стимуляции репаративных 

процессов, можно также полагать, что направленная 

регуляция их численности станет одной из новых 

терапевтических стратегий при лечении ЧМТ. Дей-

ствительно, данные доклинических исследований 

на животных показали, что усиление мобилизации 

ЭП под действием эритропоэтина и статинов улуч-

шало неврологическое восстановление в модели 

ЧМТ [29].
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