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В работе использовали стволовые гемопоэтические клетки (СГК) фетальной печени и гемопоэтические клетки-
предшественники кордовой крови (ГКП КК) для коррекции иммунологических нарушений у больных циррозом печени,
панкреанекрозом, диабетом II типа, с синдромом Ляриша, политравмой. У обследованных больных при поступлении в клинику
выявлены нарушения в клеточном и гуморальном звеньях иммунного ответа. Трансфузия СГК и ГКП КК приводила у
большинства пациентов к позитивным изменениям концентрации циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК), значений
константы ЦИК, лимфоцитотоксичности, уровня дифференцировочных маркеров CD3+, CD4+, CD8+.
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У роботі використовували стволові гемопоетичні клітини (СГК) фетальної печінки та гемопоетичні клітини-попередники

кордової крові (ГКП КК) для корекції імунологічних порушень у хворих цирозом печінки, панкреанекрозом, діабетом II типу,
з синдромом Ляриша, політравмой. В обстежених хворих на момент прибуття до клініки виявлені порушення у клітинній та
гуморальнній ланках імунної відповіді. Трансфузія СГК і ГКП КК приводила у більшості пацієнтів до позитивних змін
концентрації циркулюючих імунних комплексів (ЦІК), значень константи ЦІК, лімфоцитотоксичності, рівня маркерів
диференціювання CD3+, CD4+, CD8+.

Ключові слова: клітинна терапія, імунокорекція, загрозонебезпечні та критичні стани.
This research shows the usage of hemopoietic stem cells (HSCs) of fetal liver and cord blood hemopoietic precursor cells (CB

HPCs) for correcting immunological disorders in patients with hepatocirrhosis, pancreas necrosis, diabetes of II type, Larish syn-
drome, polytrauma. The disorders in cell and humoral links of immune response have been revealed in the examined patients at their
entering in the hospital. The HSCs and CB HPCs transfusions in the most of patients resulted in the positive changes of circulating
immune complexes (CICs) concentration, CICs constant values, lymphotoxicity, level of CD3+, CD4+, CD8+ differentiated markers.
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Интенсивное развитие клеточной биологии в
последние годы послужило основой для внедрения
в медицинскую практику новых биомедицинских
методов лечения, среди которых значительное
место занимают клеточные технологии. Приме-
нение клеток для лечения патологий развивалось
по двум основным направлениям: пересадка кле-
ток фетального происхождения и постнатальных
стволовых клеток, в том числе органоспецифичес-
ких клеток-предшественников. Фетальные стволо-
вые гемопоэтические клетки обладают рядом пре-
имуществ, которые позволяют использовать их в
эксперименте и эффективно применять в медицин-
ских целях [4]. Пластичность СГК определяет их
способность генерировать под действием факторов
микроокружения клеточные клоны с различными
кластерами дифференцировки. Наряду с этим фе-
тальные стволовые клетки экспрессируют незна-

чительное количество антигенов HLA I и II классов
на клеточной мембране. Важно, что СГК способ-
ны к длительной пролиферации без дифференци-
ровки в культуре клеток и направленной трансдиф-
ференцировке под действием факторов роста и
других сигнальных молекул. Фетальные стволовые
клетки обладают аутокринными свойствами и про-
дуцируют уникальный комплекс цитокинов и
ростовых факторов, а также способны к активной
миграции и репопуляции.

Накоплен достаточный опыт использования кле-
точного материала для коррекции метаболических
нарушений в эксперименте при моделировании раз-
личных патологий [1, 2]. В медицинской практике
эффективно используются клеточные технологии
для коррекции нарушений гемопоэза, первичных и
вторичных иммунодефицитов [3, 5]. Существует
проблема коррекции метаболических нарушений
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у больных с угрозоопасными и критическими
состояниями, при которых правильно и своевремен-
но выполненное оперативное вмешательство,
контролируемая полиcиндромная терапия наруше-
ний гомеостаза, целесообразная антибактериаль-
ная терапия и направленная детоксикация не могут
обеспечить восстановление метаболизма. В связи
с этим перспективным является использование
клеточной терапии.

Цель исследования – обоснование применения
стволовых гемопоэтических клеток фетальной пе-
чени и гемопоэтических клеток-предшественников
кордовой крови для коррекции иммунологических
нарушений у больных циррозом печени, панкреа-
некрозом, диабетом II типа, с синдромом Ляриша,
политравмой.

Материалы и методы
Материалом для исследования служили фор-

менные элементы и сыворотка крови больных с
угрозоопасными и критическими состояниями. В
исследованиях применяли криоконсервированные
трансплантаты различного происхождения (феталь-
ная печень и кордовая кровь) при условии тести-
рования сателитной пробы на жизнеспособность в
тесте КОЭ-ГМ (60–80×106 – для СГК и 1–15×106 –
для ГКП КК) в виде внутривенной трансфузии
после размораживания при 37°С на водяной бане.

Концентрацию циркулирующих иммунных
комплексов (ЦИК) оценивали методом селектив-
ной преципитации комплексов антиген-антитело в
полиэтиленгликоле с последующим фотометричес-
ким определением плотности преципитата и моле-
кулярной массы методом, основанным на способ-
ности комплексов к различной степени преципита-
ции в полиэтиленгликоле. Содержание аутоиммун-
ных антител определяли по классическому методу
Терасаки (тест на лимфоцитотоксичность). Для
проведения теста использовали лейкоцитарную
взвесь с гомологичной сывороткой крови, в кото-
рую для образования комплекса антиген-компле-
мент-антитело вносили комплемент. В взвесь
добавляли эозин и метиленовый синий для подсче-
та количества живых и мертвых клеток по диффе-
ренциальному окрашиванию. Экспрессию диффе-
ренцировочных рецепторов лимфоцитов СD3, СD4,
СD8, СD19 оценивали непрямым иммунофлюо-
ресцентным методом с использованием монокло-
нальных антител (МКАТ).

Полученные данные обрабатывали методом
статистического анализа с использованием кри-
терия Стьюдента.

Результаты и обсуждение
При исследовании показателей гуморального

звена иммунитета у больных с критическими и

угрозоопасными состояниями (циррозом печени,
панкреанекрозом, диабетом II типа, синдром Ляри-
ша, политравмой) на момент поступления в клинику
было выявлено значительное повышение концен-
трации ЦИК в среднем на 164,1–602,4%, Р>0,999
(контроль 98,3±21,1 ед. Е), в то время как констан-
та, характеризующая молекулярную массу ЦИК,
была снижена на 0,34–0,41 по сравнению с контро-
лем 1,3±0,4, что свидетельствует о патогенности
ЦИК. Трансфузия фетальных СГК у больных с
критическими и угрозоопасными состояниями
приводила к позитивному снижению концентрации
ЦИК на 114,7–530,1 ед. Е (Р > 0,99) и нормализации
значений константы у большинства пациентов в
среднем до 1,1±0,2. В группе больных циррозом
печени, которым была выполнена трансфузия ГКП
КК, выявлены снижение концентрации ЦИК на
230,7 ед. Е (Р>0,99) и повышение константы ЦИК
до 1,0±0,1.

Показатель лимфоцитотоксичности (ЛЦТ), ха-
рактеризующий степень аутоиммунной реакции, в
исследуемой группе больных с угрозоопасными и
критическими состояниями при первом обследо-
вании превышал контрольные величины на 36,8–
48,3%, Р>0,99 (контроль 22,3±8,9%). Переливание
СГК приводило к нормализации уровня антител к
собственным лимфоцитам у больных циррозом
печени и панкреанекрозом (в среднем до 32,1–
36,4%, Р>0,99), достоверному снижению ЛЦТ у
больных диабетом II типа (на 27%, Р>0,99). При
сосудистой патологии, а также у больных с мно-
жественными структурными и функциональными
нарушениями выявлена тенденция к снижению
исследуемого показателя на 14,5–16,4 %. Лечение
цирроза печени с применением ГКП КК приводило
к снижению показателя ЛЦТ до 40,38±4,44 %
(Р<0,99).

В результате исследований уровня дифферен-
цировочных маркеров CD у больных с синдромом
Ляриша при поступлении в клинику показано
снижение показателей CD3+ –, CD4+ –, CD8+ – Т-
лимфоцитов в среднем на 11,6–35,0% (Р > 0,99) по
сравнению с контролем. После трансфузии СГК в
данной группе больных наблюдали тенденцию к
повышению исследуемых показателей на 3,2–9,1%.
У больных панкреанекрозом исходный уровень
экспрессии дифференцировочных рецепторов CD4+

был снижен по сравнению с референтными величи-
нами на 12,9% (Р>0,99). Применение клеточной
терапии приводило к нормализации данного пока-
зателя (28,3±5,2%, Р>0,99). У больных диабетом
II типа при поступлении выявлены значительное
снижение субпопуляций CD3+ –, CD4+ –, CD8+ –
Т-лимфоцитов в среднем на 13,4–38,1% (Р>0,99) и
двухкратное (до 24,5±3,3%, Р>0,999) повышение
экспрессии дифференцировочных рецепторов
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В-лимфоцитов CD19+ (контроль 12,6±4,4 %). Лече-
ние при помощи трансфузии СГК в данной группе
больных способствовало нормализации уровня
CD4+ –, CD8+ – Т-лимфоцитов, CD19+ – В-лимфоци-
тов и повышению уровня дифференцировочных
маркеров CD3+ на 21,1% (Р>0,99). Дифференциро-
вочные рецепторы CD3+, CD4+ у больных с поли-
травмой были изначально снижены на 36,5 и 30,6%
(Р>0,99) соответственно. При трансплантации СГК
данные показатели повышались на 10,1 и
13,4% (Р>0,99). Дифференцировочные рецепторы
CD у больных циррозом печени до трансфузии
клеточных трансплантатов изменялись в сторону
значительного снижения CD4+ – Т-хелперов (на
18,3%, Р>0,99, контроль 38,5±7,1) и увеличения
субпопуляции CD8+ – Т-лимфоцитов-супрессоров
(на 28,5%, Р>0,99, контроль 23,1±5,1%). После
применения СГК иммунорегуляторный индекс
нормализовался за счет повышения субпопуляции
CD4+ – Т-хелперов до 30,5±7,3% (Р>0,95) и сниже-
ния CD8+ – Т-супрессоров до 31,8±5,8 % (Р>0,99).
В то же время при трансплантации ГКП КК уро-
вень CD4+-лимфоцитов либо не изменялся, либо
незначительно повышался. Уровень CD8+-супрес-
соров после трансфузии ГСК из кордовой крови
был в пределах нормы (29,7±1,4%, Р>0,99).

Следует отметить, что верифицированные нами
изменения иммунологических параметров корре-
лировали со значительным улучшением состояния
пациентов и уменьшением числа клинических
проявлений заболеваний. После применения СГК
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и ГКП КК наблюдали восстановление репара-
тивных и регенеративных процессов, позитивную
коррекцию нейроэндокринных нарушений, ингиби-
рование некротических процессов.

Выводы
Представленные данные свидетельствуют об

эффективной иммунокоррекции с помощью транс-
фузии СГК и ГКП КК при угрозоопасных и крити-
ческих состояниях. Применение гемопоэтических
клеток-предшественников нормализовало клеточ-
ное и гуморальное звенья иммунного ответа.


