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Êëþ ÷å âóþ ïî çè öèþ â ðàç âè òèè êëå òî÷ íûõ òåõ íî ëî ãèé çà íè ìà þò èñ ñëå äî âà íèÿ ìóëü òè ïî òåí ò íûõ ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòðî -
ìàëü íûõ êëå òîê (ÌÌÑÊ), ÷òî îáó ñëîâ ëå íî äî ñòóï íî ñòüþ èõ ïî ëó ÷å íèÿ, ýê ñ ïàí ñèåé in vit ro è âîç ìîæ íî ñòüþ ïðè ãî òîâ ëå íèÿ
òðàíñ ïëàí òà òîâ èç ñîá ñò âåí íûõ êëå òîê ïà öè åí òà. Âíå äðå íèå êëå òî÷ íûõ òåõ íî ëî ãèé íà îñíî âå ÌÌÑÊ â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó
òðå áó åò ðå øå íèÿ ðÿ äà âî ïðî ñîâ, ñâÿ çàí íûõ ñ áå çî ïàñ íî ñòüþ ïðè ìå íå íèÿ êëå òî÷ íî ãî ìà òå ðè à ëà â ëå ÷åáíûõ öå ëÿõ. Â ïåð âóþ
î÷å ðåäü, ýòî êà ñà åò ñÿ ðè ñ êà ðàç âè òèÿ íî âî îá ðà çî âà íèé, îáó ñëîâ ëåí íî ãî âîç ìîæ íî ñòüþ ñïîí òàí íîé íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ -
ôîð ìà öèè êëå òîê â êó ëü òó ðå. Ïðè ýòîì ïî ìè ìî êëå òî÷ íî ãî ñòà ðå íèÿ êàê îñíîâ íîé ïðè ÷è íû çëî êà ÷å ñò âåí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè
íå ëü çÿ òàê æå èñê ëþ ÷èòü íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå íà êëåò êè íå êî òî ðûõ ìà íè ïó ëÿ öèé ex vi vo, òà êèõ, êàê ãå íå òè ÷å ñêàÿ ìî äè ôè êà öèÿ
è èí äóê öèÿ äèô ôå ðåí öè ðîâ êè.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìóëü òè ïî òåí ò íûå ìå çåí õè ìà ëü íûå ñòðî ìà ëü íûå êëåò êè, èì ìîð òà ëè çà öèÿ, íå î ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ òðàíñ ôîð ìà -
öèÿ êëå òîê in vit ro

Ââå äå íèå

ÌÌÑÊ âçðîñ ëî ãî îð ãà íèç ìà ïðè âëå êà þò âíè ìà íèå
èñ ñëå äî âà òå ëåé è ïðàê òè ÷å ñêèõ âðà ÷åé ïî ñëå äó þ ùèì
ïðè ÷è íàì:

1) ñ ïî ìî ùüþ íå ñëîæ íûõ ìà íè ïó ëÿ öèé ÌÌÑÊ ìî -
ãóò áûòü èçî ëè ðî âà íû èç ðàç íûõ òêà íåé îð ãà íèç ìà äî -
íî ðà, âêëþ ÷àÿ, íà ïðè ìåð, æè ðî âóþ òêàíü, è âïî ñëåä ñò -
âèè èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ äëÿ àóòîò ðàí ñ ï ëàí òà öèè;

2) âû ñî êàÿ ñêî ðîñòü ïðî ëè ôå ðà öèè ïî çâî ëÿ åò íà ðà ñ -
òèòü äî ñòà òî÷ íîå êî ëè ÷å ñò âî êëå òîê äëÿ òðàíñ ïëàí òà -
öèè;

3) ÌÌÑÊ îá ëà äà þò ñïî ñîá íî ñòüþ ê äèô ôå ðåí öè -
ðîâ êå â ðàç íûå êëå òî÷ íûå ëè íèè.

ÌÌÑÊ ó âçðîñ ëûõ äî íî ðîâ â ðàç íîå âðå ìÿ áû ëè îá -
íà ðó æå íû â ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè îð ãà íîâ, èìå þ ùèõ
ðàç ëè÷ íîå ïðî èñ õîæ äå íèå â ýì á ðè î ãå íå çå: êî ñò íîãî
ìîçãà, ñêå ëåò íîé ìûøöû [61], æè ðî âîé òêà íè [63], ïó -
ïî÷ íî ãî êà íà òè êà [18], ñè íî âè à ëü íîé ìåì á ðà íû [12],
ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè [31], ïó ëü ïû çó áà [23], àì íè î òè -
÷å ñêîé æèä êî ñòè [46, 59] è äð. Òàê æå ÌÌÑÊ-ïî äîá íûå
êëåò êè âû äå ëå íû èç ýì á ðè î íà ëü íûõ è ôå òà ëü íûõ òêà -
íåé: êðî âè, ïå ÷å íè, êî ñò íî ãî ìîç ãà [10], ë¸ãêî ãî [20],
ïó ïî âèí íîé êðî âè [45] è òè ìó ñà [1].

Ïî ñêî ëü êó ïî ïó ëÿ öèè ñòðî ìà ëü íûõ êëå òîê íå îä íî -
ðîä íû è ëèøü íå áî ëü øàÿ èõ äî ëÿ îá ëà äà åò ñâîé ñò âà ìè
ñòâî ëî âûõ èëè ïî äîá íûõ ñòâî ëî âûì êëå òîê, Ìåæ äó íà -
ðîä íûì îá ùå ñòâîì êëå òî÷ íîé òå ðà ïèè (In ter na ti o nal So -
ci e ty for Cel lu lar The ra py (ISCT)) îá ùè ìè äëÿ ÌÌÑÊ áû -
ëè ïðè çíà íû ñëå äó þ ùèå êðè òå ðèè [29]: àä ãå çèÿ ê ïëà ñ òè -
êó â êó ëü òó ðå in vit ro; ïî çè òèâ íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ 95% è áî ëåå

êëå òîê ïî âåð õ íî ñò íûõ àí òè ãå íîâ CD 105, CD73, CD90 è
íå ãà òèâ íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ (2% êëå òîê è ìå íåå) â îò íî øå íèè
CD45, CD34, CD14 èëè 11b, CD79 al p ha èëè CD19 è
HLA-DR, à òàê æå ñïî ñîá íîñòü ê äèô ôå ðåí öè ðîâ êå in vit -
ro â îñ òåî áëà ñ òû, àäè ïî öè òû è õîí ä ðîá ëà ñòû.

Ïî ñêî ëü êó ÌÌÑÊ ñïî ñîá íû ê ðàç ìíî æå íèþ â êó ëü -
òó ðå, âîç íè êà åò åñ òå ñò âåí íûé âî ïðîñ, ìî ãóò ëè ýòè êëåò -
êè òðàíñ ôîð ìè ðî âà òü ñÿ â ïðî öåñ ñå ñòàí äàð ò íî ãî êó ëü -
òè âè ðî âà íèÿ èëè ïðè èç ìå íå íèè óñëî âèé. Íà ïðî òÿ æå -
íèè ïî ñëåä íå ãî 10-ëå òèÿ ýòîò âî ïðîñ íà õî äèò ñÿ â îá ëà ñ -
òè èí òå ðå ñà ìíî ãèõ èñ ñëå äî âà òå ëåé.

Îñíîâ íûå îò ëè ÷èÿ íå ïëà ñ òè ÷å ñêîé êëåò êè

Íå î ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ êëåò êà â ðå çó ëü òà òå òðàíñ ôîð ìà -
öèè ïðè îá ðå òà åò íî âûå ñâîé ñò âà, îò ëè ÷à þ ùèå å¸ îò
íîð ìà ëü íîé è êî òî ðûå îáåñ ïå ÷è âà þò çëî êà ÷å ñò âåí íûé
îïó õî ëå âûé ðîñò. Âû äå ëÿ þò ñëå äó þ ùèå âàæ íåé øèå
ñâîé ñò âà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé êëåò êè, ïî çâî ëÿ þ ùèå îõà -
ðàê òå ðè çî âàòü ïðî öåññ íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà -
öèè [25]:

1. Èç ìå íå íèå ìîð ôî ëî ãèè êëå òîê. Â îñíî âå ìîð ôî ëî -
ãè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé ëå æàò âçàè ìî ñâÿ çàí íûå ìåæ äó ñî -
áîé èç ìå íå íèÿ öè òî ñêå ëå òà, àä ãå çè îí íûõ âçàè ìî äåé ñò -
âèé êëå òîê ìåæ äó ñî áîé è ñ âíå êëå òî÷ íûì ìàò ðèê ñîì;

2. Ïî íè æåí íàÿ ïî òðåá íîñòü (ñà ìî äî ñ òà òî÷ íîñòü) âî
âíåø íèõ ñèã íà ëàõ äëÿ èíè öè à öèè è ïîä äåð æà íèÿ êëå -
òî÷ íîé ïðî ëè ôå ðà öèè. Äàí íîå ñâîé ñò âî êëå òîê ìîæ íî
òå ñ òè ðî âàòü â êó ëü òó ðå ïî:

= ñïî ñîá íî ñòè îïó õî ëå âûõ êëå òîê ê ðàç ìíî æå íèþ â
ñðå äå ñ 0,1—1% ñû âî ðîò êè, ò.å. ïðè îò ñóò ñò âèè â ñðå äå

* Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ïîä äåð æ êå Ìè íè ñòåð ñò âà îá ðà çî âà íèÿ è íà ó êè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, ñî ãëà øå íèå 8807.



êîí öåí ò ðà öèé ðî ñ òî âûõ ôàê òî ðîâ, íå îá õî äè ìûõ äëÿ
ñòè ìó ëÿ öèè ðàç ìíî æå íèÿ íîð ìà ëü íûõ êëå òîê;

=íå çà âè ñè ìî ñòè îò ñóá ñò ðà òà (an c ho ra ge-in de pen -
den ce). Áî ëü øèí ñò âî òè ïîâ íîð ìà ëü íûõ êëå òîê ñïî ñîá -
íî ðàç ìíî æà òü ñÿ ëèøü ïðè óñëî âèè èõ ïðè êðåï ëå íèÿ ê
îïðå äåë¸ííî ìó âíå êëå òî÷ íî ìó ìàò ðèê ñó. Ìíî ãèå òè ïû
îïó õî ëå âûõ êëå òîê, â îò ëè ÷èå îò èõ íîð ìà ëü íûõ ïðåä -
øå ñò âåí íè êîâ, ñïî ñîá íû ïðî ëè ôå ðè ðî âàòü, íå ïðè -
êðåï ëÿ ÿñü ê ñóá ñò ðà òó, íà ïðè ìåð â ïî ëó æèä êîé ñðå äå.
Ðàñ ïðî ñòðàí¸ííûì òå ñ òîì ñëóæèò íà áëþ äå íèå îá ðà çî -
âà íèÿ ñôå ðî èä íûõ êî ëî íèé îïó õî ëå âûõ êëå òîê â æèä -
êîì àãà ðå;

3. Ïî íè æåí íàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê ðîñòèí ãè áè ðó þ -
ùèì ñèã íà ëàì. Â îò ëè ÷èå îò íîð ìà ëü íûõ òðàíñ ôîð ìè -
ðî âàí íûå êëåò êè íå îá ëà äà þò ñâîé ñò âîì êîí òàê ò íî ãî
èí ãè áè ðî âà íèÿ ïðî ëè ôå ðà öèè ïðè âîç íèê íî âå íèè
ìåæ ê ëå òî÷ íûõ êîí òàê òîâ, à ïðî äîë æà þò äå ëè òü ñÿ è îá -
ðà çî âû âàòü î÷à ãè ìíî ãî ñëîé íî ãî ðî ñ òà. Òåñò íà îò ñóò ñò -
âèå êîí òàê ò íî ãî èí ãè áè ðî âà íèÿ òàê æå ïðî âî äèò ñÿ â
êóëü òó ðå êëå òîê, ïî äî çðè òå ëü íûõ íà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêóþ
òðàíñ ôîð ìà öèþ;

4. Îò ñóò ñò âèå ðåï ëè êà òèâ íî ãî ñòà ðå íèÿ, èëè ïðè îá -
ðå òå íèå áåñ ñìåð òèÿ (èì ìîð òà ëè çà öèÿ);

5. Äëÿ ìíî ãèõ îïó õî ëå âûõ êëå òîê, â îñíîâ íîì íèç êî -
äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûõ, õà ðàê òåð íû íà ðó øå íèÿ êëå òî÷ -
íîé äèô ôå ðåí öè ðîâ êè, ò.å. îá ðà çî âà íèÿ ñïå öè à ëè çè ðî -
âàí íûõ òè ïîâ êëå òîê, ñèí òå çè ðó þ ùèõ ñïå öè ôè ÷å ñêèå
áåë êè;

6. Íàëè ÷è å ãå íå òè ÷å ñêèõ àíî ìà ëèé. Íå î ïëà ñ òè ÷å -
ñêàÿ òðàíñ ôîð ìà öèÿ — ìíî ãî ñòó ïåí ÷à òûé ïðî öåññ íà -
êîï ëå íèÿ ãå íå òè ÷å ñêèõ è ýïè ãå íå òè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé
êëåò êè, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèõ âû æè âà íèå, ïðî ëè ôå ðà òèâ íîå
ïðå è ìó ùå ñò âî è ðàñ ïðî ñòðà íå íèå çà ïðå äå ëû òêà íè;

7. Íå êî òî ðûå ñâîé ñò âà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé êëåò êè, íå -
îá õî äè ìûå äëÿ ïðî ãðåñ ñèè îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà in vi vo, íå
ÿâ ëÿ þò ñÿ êðè òè÷ íû ìè äëÿ ïðî öåñ ñà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé
òðàíñ ôîð ìà öèè â êó ëü òó ðå. Ê òà êèì ñâîé ñò âàì ìîæ íî
îò íå ñ òè ñïî ñîá íîñòü ñòè ìó ëè ðî âàòü íåî àí ãè î ãå íåç, ò.å.
ôîð ìè ðî âàòü íî âûå êðî âå íîñ íûå è ëèì ôà òè ÷å ñêèå ñî -
ñó äû èç ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê îêðó æà þ ùèõ ìåë êèõ
ñî ñó äîâ, è ñïî ñîá íîñòü ê ìå òà ñòà çè ðî âà íèþ — îá ðà çî -
âà íèþ âòî ðè÷ íûõ î÷à ãîâ îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà.

Ðåï ëè êà òèâ íîå è ïðåæ äå âðå ìåí íîå ñòà ðå íèå ÌÌÑÊ 
â êó ëü òó ðå in vit ro

Òðàíñ ôîð ìà öèè íîð ìà ëü íûõ êëå òîê ïî ñëå ïî âðåæ -
äå íèÿ ÄÍÊ, îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, àê òè âà öèè îí êî ãå -
íîâ èëè èíàê òè âà öèè îïó õî ëå âûõ ñó ïðåñ ñî ðîâ ïðî òè âî -
ñòî èò ïðî ãðàì ìà îñòà íîâ êè êëå òîê â êëå òî÷ íîì öèê ëå, â 
õî äå êî òî ðîé ìî æåò ïðî èñ õî äèòü èñ ï ðàâ ëå íèå ïî ëó ÷åí -
íûõ ïî âðåæ äå íèé [19, 25]. Â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ âðå ìåí -
íûé áëîê êëå òî÷ íî ãî öèê ëà ñòà íî âèò ñÿ íå îá ðà òè ìûì,
òàê êàê â êëåò êå âêëþ ÷à åò ñÿ ïðî ãðàì ìà êëå òî÷ íî ãî ñòà -
ðå íèÿ. Â îò ëè ÷èå îò ñî ñòî ÿ íèÿ ïî êîÿ, êîã äà áëî êè îá ðà -
òè ìû, ñòà ðå íèå ñâÿ çà íî ñ íå îá ðà òè ìûì áëî êîì êëå òî÷ -
íî ãî öèê ëà, êî òî ðûé ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè

èç ìå íå íè ÿ ìè ìîð ôî ëî ãèè êëåò êè, âû ðà æà þ ùè ìè ñÿ â
ðàñ ïëà ñ òû âà íèè íà ñóá ñò ðà òå, âà êó î ëè çà öèè è ãðà íó ëÿ -
öèè öè òî ïëàç ìû. Ñòà ðå þ ùèå êëåò êè ìî ãóò àê òèâ íî ñåê -
ðå òè ðî âàòü ìî ëå êó ëû êëå òî÷ íîé àä ãå çèè è ìè òî ãå íû [7]. 
Ðàç ëè ÷à þò ðåï ëè êà òèâ íîå ñòà ðå íèå, êî òî ðîå ñâÿ çà íî ñ
óêî ðî ÷å íè åì òå ëî ìåð, è óñêî ðåí íîå (ïðåæ äå âðå ìåí íîå) 
ñòà ðå íèå, èí äóê òî ðà ìè êî òî ðî ãî ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòè ìó ëû, âû -
çû âà þ ùèå â âû ñî êèõ äî çàõ àïîï òîç. Èìè ìî ãóò áûòü îí -
êî ãå íû, èîíè çè ðó þ ùàÿ ðà äè à öèÿ, îêèñ ëè òå ëü íûé
ñòðåññ, ãè ïîê ñèÿ, ðå òè íî è äû, íå êî òî ðûå ôàê òî ðû ðî ñ òà

(íà ïðè ìåð, TGF-b). Ïðåæ äå âðå ìåí íîå ñòà ðå íèå íå ëü çÿ
ïðåä îò âðà òèòü âîñ ñòà íîâ ëå íè åì òå ëî ìå ðàç íîé àê òèâ íî -
ñòè è ñî õðà íå íè åì äëè íû òå ëî ìåð õðî ìî ñîì. Êàê ïî êà -
çà ëè Na ka ñ ñî àâ òî ðà ìè â 2004 ã., ôèá ðîá ëà ñòû, âû äå -
ëåí íûå îò áî ëü íûõ àòàê ñèåé-òå ëå àí ãèî ýê òà çèåé, ýê ñ ï -
ðåñ ñè ðó þ ùèå ãåí h-TERT (òå ëî ìå ðà çó), óòðà ÷è âà þò
ñïî ñîá íîñòü ê ðåï ëè êà òèâ íî ìó ñòà ðå íèþ, õà ðàê òåð íî ìó 
äëÿ ýòî ãî ñèí ä ðî ìà, íî ïðåæ äå âðå ìåí íî ñòà ðå þò ïî ñëå
äåé ñò âèÿ èîíè çè ðó þ ùåé ðà äè à öèè èëè îêèñ ëè òå ëü íî ãî
ñòðåñ ñà [42]. Ïî òåí öè à ëü íî îí êî ãåí íûé ñòè ìóë âû çû âà -
åò â íîð ìà ëü íûõ êëåò êàõ àïîï òîç èëè óñêî ðåí íîå ñòà ðå -
íèå â çà âè ñè ìî ñòè îò èõ òêà íå âîé ïðè íàä ëåæ íî ñòè èëè
ñòà äèè äèô ôå ðåí öè ðîâ êè. Ïî êà çà íî, íà ïðè ìåð, ÷òî ïî -
âû øåí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ îí êî ãåí íî ãî áåë êà Ras ïðè âî äèò
ê âêëþ ÷å íèþ ð53-çà âè ñè ìîé ïðî ãðàì ìû ñòà ðå íèÿ [15,
21, 33, 53]. Âñëåä ñò âèå ìó òà öèé èëè èíàê òè âà öèè îïó õî -
ëå âûõ ñó ïðåñ ñî ðîâ â õî äå ìíî ãî ñòó ïåí ÷à òî ãî êàí öå ðî ãå -
íå çà êëåò êà óòðà ÷è âà åò ñïî ñîá íîñòü ê çà ïó ñ êó ñòà ðå íèÿ
è àïîï òî çà â îò âåò íà âêëþ ÷å íèå îí êî ãå íîâ [15, 25].

Ïðè ñòàí äàð ò íûõ óñëî âè ÿõ êó ëü òè âè ðî âà íèÿ â ñðå äå
ñ ýì á ðè î íà ëü íîé òå ëÿ ÷üåé ñû âî ðîò êîé ÌÌÑÊ, ïî ëó -
÷åí íûå îò ìî ëî äûõ äî íî ðîâ, ïî ðàç íûì äàí íûì, ìî ãóò
ïðîé òè îò 24—40 (ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà) äî 70—80
(ÌÌÑÊ èç æè ðî âîé òêà íè) óä âî å íèé in vit ro. Ïî ñëå ýòî -
ãî íîð ìà ëü íûå ÌÌÑÊ âñòó ïà þò â ñòà äèþ ðåï ëè êà òèâ -
íî ãî ñòà ðå íèÿ, êîãäà ïðî èñ õî äèò îñòà íîâ êà êëå òî÷ íûõ
äå ëå íèé. Ïå ðè îä ðåï ëè êà òèâ íîé æèç íè — îäíà èç
îñíîâ íûõ õà ðàê òå ðè ñòèê ëþ áîé äèï ëî èä íîé êëåò êè â
êó ëü òó ðå è îïðå äå ëÿ åò ïðå äåë ÷èñ ëà âîç ìîæ íûõ ãå íå ðà -
öèé ïðè íà ðà ùè âà íèè êëå òîê, ê ïðè ìå ðó äëÿ òðàíñ -
ïëàí òà öèè.

Ïðî ãðåñ ñèâ íîå óêî ðî ÷å íèå òå ëî ìåð â ïðî öåñ ñå êëå -
òî÷ íî ãî ðåï ëè êà òèâ íî ãî ñòà ðå íèÿ ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî
è â êó ëü òè âè ðî âàí íûõ ÌÌÑÊ [21]. S. Re da el li ñ ñî àâ òî -
ðà ìè ïîä òâåð æ äà þò ýòè âû âî äû [47]. Èñ ñëå äî âà íèå äëè -
íû òå ëî ìåð â êó ëü òó ðàõ ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà ðàç -
íûõ äî íî ðîâ íå âû ÿ âè ëî ðàç ëè ÷èé íà ðàí íèõ ïàñ ñà æàõ
(P3—P6). Íà ïðî òèâ, â áî ëåå ïîçä íèõ ïàñ ñà æàõ (P9—P12) 
òå ëî ìå ðû áû ëè çíà ÷è òå ëü íî êî ðî ÷å; êëå òî÷ íûå êó ëü òó -
ðû õà ðàê òå ðè çî âà ëèñü ñíè æå íè åì ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé
ñïî ñîá íî ñòè è ïî çè òèâ íî îêðà øè âà ëèñü íà ìàðê¸ð êëå -

òî÷ íî ãî ñòà ðå íèÿ — b-ãà ëàê òî çè äà çó.

Îä íà êî íå ïî ñðåä ñò âåí íàÿ ñâÿçü ìåæ äó óêî ðî ÷å íè åì
òå ëî ìåð è èíè öè à öèåé ðåï ëè êà òèâ íî ãî ñòà ðå íèÿ
îñòà¸òñÿ â îá ëà ñ òè äè ñ êóñ ñèé. Â òîì æå èñ ñëå äî âà íèè
íà ãëÿä íî ïî êà çà íû èí äè âè äó à ëü íûå ðàç ëè ÷èÿ â ïðî ëè -
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ôå ðà òèâ íîé ñïî ñîá íî ñòè ÌÌÑÊ îò ðàç íûõ äî íî ðîâ íà
ïàñ ñà æàõ, êî òî ðûå ïðè íÿ òî ñ÷è òàòü «ïîçä íè ìè» (P9 è
áî ëåå). Íà ïðè ìåð, â P9 ïå ðè îä óä âî å íèÿ äëÿ îä íîé
êóëü òó ðû ìî æåò ñî ñòàâ ëÿòü âñå ãî 24 ÷, à äëÿ äðó ãîé — 97. 
Òà êèì îá ðà çîì, äëÿ ÌÌÑÊ îä íî ãî äî íî ðà P9 è áî ëåå
áó äåò «ðàí íèì», à äëÿ äðó ãîé êó ëü òó ðû è P4-6 áó äóò
«ïîçä íè ìè». Â íà øåé ðà áî òå òàê æå íå îä íî êðàò íî ïðè -
õî äè ëîñü íà áëþ äàòü êó ëü òó ðû ÌÌÑÊ èç ðàç íûõ èñ òî÷ -
íè êîâ, êî òî ðûå äå ëè ëèñü íå áî ëåå 4—5 ïàñ ñà æà. Çíà ÷è -
òå ëü íûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó êó ëü òó ðà ìè ÌÌÑÊ îò ðàç íûõ
äî íî ðîâ îò ìå ÷å íû è â îò íî øå íèè êîí öåí ò ðà öèè ñòà ðûõ 

êëå òîê, ïî îêðà øè âà íèþ íà b-ãà ëàê òî çè äà çó [47].

Òðàíñ ôîð ìà öèÿ ÌÌÑÊ, 
èí äó öè ðî âàí íàÿ ãå íå òè ÷å ñêè ìè ìà íè ïó ëÿ öè ÿ ìè

Ñî âðå ìåí íûé óðî âåíü ðàç âè òèÿ êëå òî÷ íûõ òåõ íî ëî -
ãèé ïðåä ïî ëà ãà åò ðàç ðà áîò êó áî ëåå ñëîæ íûõ ïðå ïà ðà òîâ
äëÿ êëè íè êè íà îñíî âå ñòâî ëî âûõ êëå òîê. Ïðè ìå ðà ìè
òà êèõ ïðå ïà ðà òîâ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëåò êè, ÷à ùå âñå ãî ÌÌÑÊ,
òðàíñ ôè öè ðî âàí íûå ãå íà ìè ðàç ëè÷ íîé òå ðà ïåâ òè ÷å -
ñêîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè, èëè ïðî âå äå íèå ïðå äèô ôå ðåí öè -
ðîâ êè ñòâî ëî âûõ êëå òîê â çà äàí íîì íà ïðàâ ëå íèè. Ïî -
äîá íûå ãå íå òè ÷å ñêèå ìà íè ïó ëÿ öèè èìå þò â ñâîåé îñíî -
âå òîð ìî æå íèå èëè îñòà íîâ êó ïðî ëè ôå ðà öèè, êëå òî÷ -
íûé ñòðåññ è êàê ñëåä ñò âèå ïðåæ äå âðå ìåí íîå êëå òî÷ íîå
ñòà ðå íèå — ïëàò ôîð ìó äëÿ ðàç âè òèÿ ïî ñòêðè çèñ íûõ íå -
î ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ïî ïó ëÿ öèé êëå òîê.

Ñïî ñîá íîñòü ÌÑÊ ìèã ðè ðî âàòü â ñòî ðî íó îïó õî ëè
âû çâà ëî ê æèç íè íî âûé ïîä õîä ê ëå ÷å íèþ ðà êà, â êî òî -
ðîì ãå íå òè ÷å ñêè ìî äè ôè öè ðî âàí íûå ÌÌÑÊ èñ ïî ëü çó -
þò ñÿ â êà ÷å ñò âå òðàíñ ïîð ò íî ãî ñðåä ñò âà äëÿ ñå ëåê òèâ -
íîé äî ñòàâ êè ãå íîâ. Õî òÿ ýòè ïîä õî äû ê ëå ÷å íèþ áî ëü -
øî ãî ñïåê ò ðà çà áî ëå âà íèé, è â òîì ÷èñ ëå ðà êà, èìå þò
îãðîì íûå ïåð ñ ïåê òè âû, ãå íå òè ÷å ñêèå ìî äè ôè êà öèè
ÌÌÑÊ èëè êëå òîê ëþ áî ãî äðó ãî ãî òè ïà, êî òî ðûå ïëà -
íè ðó åò ñÿ ââî äèòü ïà öè åí òàì, òàê æå ìî ãóò áûòü îïàñ íû -
ìè [40]. Âîç ìîæ íàÿ îïàñ íîñòü òðàíñ ãåí íîé òå ðà ïèè
ñòâî ëî âû ìè êëåò êà ìè âîç íè êà åò ïðè äâóõ ñè òó à öè ÿõ:
ëè áî îí êî ãåí íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ ñàì òðàíñ ãåí, ëè áî åãî
âñòàâ êà íà ðó øà åò ñòðóê òó ðó ãå íîì íî ãî ëî êó ñà, êðè òè÷ -
íî ãî äëÿ ñó ïðåñ ñèè îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà. Íàè áî ëåå ïî ïó -

ëÿð íûì ïðè ìå ðîì ïî òåí öè à ëü íî îïàñ íî ãî òðàíñ ãå íà
ìî æåò ïî ñëó æèòü ãåí òå ëî ìå ðà çû hTERT, ââå äå íèå êî -
òî ðî ãî â ÌÌÑÊ ïðè âî äèò ê çíà ÷è òå ëü íî ìó ïðî äëå íèþ
ïå ðè î äà ðåï ëè êà òèâ íîé æèç íè êëå òîê è ïî çâî ëÿ åò ïî ëó -
÷èòü áî ëü øóþ êëå òî÷ íóþ ìàñ ñó îò îä íî ãî äî íî ðà. Êëåò -
êè, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèå òå ëî ìå ðà çó, â îñíîâ íîì ñî õðà íÿ -
þò äèï ëî èä íûé êà ðè î òèï [9, 55] è ïî òåí öè àë ê äèô ôå -
ðåí öè ðîâ êå, îä íà êî ïî ñëå îïðå äåë¸ííî ãî ÷èñ ëà óä âî å -
íèé in vit ro ïðè îá ðå òà þò ñïî ñîá íîñòü îá ðà çî âû âàòü îïó -
õî ëè ó æè âîò íûõ èì ìó íî äå ôè öèò íûõ ëè íèé [9]. Äëè -
òåëü íîå êó ëü òè âè ðî âà íèå ÌÌÑÊ ñ àê òèâ íîé òå ëî ìå ðà -
çîé òàê æå ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ èç ìå íå íè åì ìîð ôî ëî ãèè
êëå òîê îò ôèá ðîá ëà ñòî ïî äîá íûõ äî ýïè òå ëèî èä íûõ [2].
Òà êèì îá ðà çîì, «òå ëî ìå ðè çî âàí íûå» ÌÌÑÊ â ïðî öåñ ñå 
äëè òå ëü íî ãî êó ëü òè âè ðî âà íèÿ ðà íî èëè ïîçä íî ïðè îá -
ðå òà þò íå êî òî ðûå ñâîé ñò âà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêèõ êëå òîê,
÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, äå ëà åò èõ íå áå çî ïàñ íû ìè äëÿ ìå äè -
öèí ñêî ãî ïðè ìå íå íèÿ. Êðî ìå ãå íà hTERT ñ öå ëüþ èì -
ìîð òà ëè çà öèè ÌÌÑÊ áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû ãå íû, êî äè -
ðó þ ùèå áåë êè Å6/Å7 âè ðó ñà ïà ïèë ëî ìû òè ïà 16 è Bmi-1 
[55]. Îí êî ãåí íûé ïî òåí öè àë êëå òî÷ íûõ ïðî äóê òîâ íà
îñíî âå ÌÌÑÊ, èì ìîð òà ëè çî âàí íûõ äàí íû ìè ãå íà ìè,
èçó ÷åí åùå íå äî ñòà òî÷ íî, îä íà êî îò ìå ÷å íû çíà ÷è òå ëü -
íûå íà ðó øå íèÿ êà ðè î òè ïà.

Ñïîí òàí íàÿ íå î ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ òðàíñ ôîð ìà öèÿ ÌÌÑÊ

Âî ïðîñ î ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè ÌÌÑÊ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ïðåä ìå òîì äè ñ êóñ ñèé. Ru bio ñ ñî àâ òî ðà ìè âïåð âûå
ïî êà çà ëè, ÷òî ÌÌÑÊ, èçî ëè ðî âàí íûå èç æè ðî âîé òêà -
íè ÷å ëî âå êà, ïîä âåð ãà þò ñÿ ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè
ïî ñëå äëè òå ëü íî ãî ðàç ìíî æå íèÿ â êó ëü òó ðå (4—5 ìåñ.)
[52]. Ýòà òðàíñ ôîð ìà öèÿ ïðî èñ õî äè ëà â äâà ïî ñëå äî âà -
òå ëü íûõ ýòà ïà, âêëþ ÷à þ ùèõ ïî âû øå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå -
íà c-myc è ñíè æå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè p16. Çà òåì â êëåò êàõ
ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè òå ëî ìå ðà çû, íà
ôî íå äå ëå öèè ëî êó ñà Ink4a/Arf è ãè ïåð ôîñ ôî ðè ëè ðî âà -
íèÿ áåë êà Rb [52]. Â èñ ñëå äî âà íèè äå ëà åò ñÿ âû âîä î òîì, 
÷òî îä íîé ìó òà öèè íå äî ñòà òî÷ íî, ÷òî áû âû çâàòü çëî êà -
÷å ñò âåí íóþ òðàíñ ôîð ìà öèþ, è òà êîå ïðå âðà ùå íèå ñòà ëî 
áû ðå çó ëü òà òîì íå ñêî ëü êèõ ãå íå òè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé.
Äðó ãèå ïðå îá ðà çî âà íèÿ, ñâÿ çàí íûå ñ ïðè îá ðå òå íè åì
êëåò êà ìè òó ìî ðî ãåí íî ãî ôå íî òè ïà, âêëþ ÷à þò ìî äó ëÿ -
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â êó ëü òó ðàõ ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà âî ñü ìè äî íî ðîâ íà ðàç íûõ ïàñ ñà æàõ. Ïî äàí íûì [47]

Äî íîð, ¹ Ïàñ ñàæ % ñòà ðûõ êëå òîê (ïî çè òèâ íûõ íà b-ãà ëàê òî çè äà çó)

1 11 35

2 10 51,25

3 4 77,5

4 10 50

5 13 17,5

6 16 82,2

7 12 85

8 14 35



öèþ ìè òî õîí ä ðè à ëü íî ãî ìå òà áî ëèç ìà, íà ðó øå íèå ðå ïà -

ðà öèè ÄÍÊ è ïî âðåæ äå íèå áåë êîâ-ðå ãó ëÿ òî ðîâ êëå òî÷ -

íî ãî öèê ëà. Â ýòîé ðà áî òå ïðåä ëî æå íà ìî äåëü, îò ðà æà þ -

ùàÿ ñòà äèè îïó õî ëå âî ãî ïðå âðà ùå íèÿ ÌÌÑÊ â êó ëü òó -

ðå. Òåì æå êîë ëåê òè âîì àâ òî ðîâ ïðî âå äå íû ñå ðèè ýê ñ -

ïå ðè ìåí òîâ ïî èçó ÷å íèþ ðî ëè áåë êîâ ð53 è ð21, êëþ ÷å -

âûõ ðå ãó ëÿ òî ðîâ ïðî ãðåñ ñèè êëå òî÷ íî ãî öèê ëà è àïîï -

òî çà â çà ùè òå ÌÌÑÊ îò òðàíñ ôîð ìà öèè íà ìû øè íîé

ìî äå ëè [49].

Èç âå ñò íî, ÷òî êëåò êè ãðû çó íîâ, â òîì ÷èñ ëå ôèá -

ðîáëà ñòû è ÌÌÑÊ, ïî ðÿ äó ïðè ÷èí çíà ÷è òå ëü íî ìå íåå

óñòîé ÷è âû ê íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè â êó ëü òó -

ðå, ÷åì êëåò êè ÷å ëî âå êà, è, ñëå äî âà òå ëü íî, ìî äå ëè ðî âà -

íèå ïðî öåñ ñà ñïîí òàí íî ãî îïó õî ëå îá ðà çî âà íèÿ íà ìû -

øàõ íå ñî âñåì àäåê âàò íî. Îä íà êî èñ ñëå äî âà íèå îò äå ëü -

íûõ ñèã íà ëü íûõ ïó òåé, âî âëå÷¸ííûõ â äàí íûé ïðî öåññ ó 

÷å ëî âå êà è ãðû çó íîâ, ïî çâî ëÿ åò îöå íèòü ãå íå òè ÷å ñêèå

èç ìå íå íèÿ êëå òîê ïðè ñî ñòî ÿ íèè êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà

èëè ðåï ëè êà òèâ íî ãî ñòà ðå íèÿ in vit ro.

Ìû øè íûå ÌÌÑÊ äè êî ãî òè ïà, p21-/-p53 +/+, è

p21-/-p53 +/- âû ðà ùè âà ëè in vit ro è àíà ëè çè ðî âà ëè ïî -

ÿâ ëå íèå ïðè çíà êîâ òðàíñ ôîð ìà öèè íà ðàç íûõ ñðî êàõ

êó ëü òè âè ðî âà íèÿ êàê in vit ro, òàê è in vi vo. ÌÌÑÊ äè êî -

ãî òè ïà èëè p21-/-p53 +/+ íå ïî êà çà ëè íè êà êèõ ïðè çíà -

êîâ îïó õî ëå âîé òðàíñ ôîð ìà öèè. Äåé ñò âè òå ëü íî, ïî ñëå

êðàò êî âðå ìåí íî ãî êó ëü òè âè ðî âà íèÿ ÌÌÑÊ äè êî ãî òè -

ïà p21-/-p53 +/+ ÌÌÑÊ íà ÷è íà ëè ñòà ðåòü è ïî êà çà ëè

ïî âû øåí íûé óðî âåíü ñïîí òàí íî ãî àïîï òî çà. Ñ äðó ãîé

ñòî ðî íû, ÌÌÑÊ, íå ñó ùèå ìó òà öèþ â îä íîé àë ëå ëè ãå -

íà ð53 (p21-/-p53 +/-), ïîë íî ñòüþ ïî òå ðÿ ëè ýê ñ ï ðåñ ñèþ 

p53 ïî ñëå äîë ãî ñðî÷ íî ãî êó ëü òè âè ðî âà íèÿ. Ïî òå ðÿ p53

ñî ïðî âîæ äà ëàñü çíà ÷è òå ëü íûì óâå ëè ÷å íè åì òåì ïîâ

êëå òî÷ íî ãî ðî ñ òà, óñè ëå íè åì íå ñòà áè ëü íî ñòè êà ðè î òè -

ïà, íå ãà òèâ íîé ýê ñ ï ðåñ ñèåé ð16 è îò ñóò ñò âè åì ïðè çíà -

êîâ ñòà ðå íèÿ. Íà êî íå÷ íîì ýòà ïå ýòè êëåò êè ïðè îá ðå òà -

ëè ñïî ñîá íîñòü îá ðà çî âû âàòü ôèá ðî ñàð êî ìû, ÷à ñ òè÷ íî

äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå â ðàç ëè÷ íûå ìå çåí õè ìà ëü íûå ëè -

íèè ïðè ââå äå íèè ìû øàì ñ èì ìó íî äå ôè öè òîì. Íà

îñíî âà íèè ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ àâ òî ðû äå ëà þò âû -

âîä î âû ñî êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ÌÌÑÊ ê ìó òà öè ÿì â

ãå íàõ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â êîí ò ðî ëå êëå òî÷ íî ãî öèê ëà.

Òàê æå ðî ëè áåë êà ð53 â òðàíñ ôîð ìà öèè ÌÌÑÊ êî -

ñò íî ãî ìîç ãà íà ìû øè íîé ìî äå ëè ïî ñâÿ ùå íî èñ ñëå äî -

âà íèå A. Ar me sil la-Di az ñ ñî àâ òî ðà ìè [4]. Ïî êà çà íî, ÷òî

ìó òà öèè ð53 ïðè âî äÿò ê ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèì è ôå íî òè ïè -

÷å ñêèì èç ìå íå íè ÿì, âîç ðà ñ òà íèþ ñêî ðî ñòè ïðî ëè ôå ðà -

öèè ïî ïó ëÿ öèé ÌÌÑÊ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëåò êà ìè æè -

âîò íûõ ñ ð53 äè êî ãî òè ïà. Ó ìû øåé ñ äå ëå öèåé ãå íà ð53

óâå ëè ÷å íî ÷èñ ëî êî ëî íèå îá ðà çó þ ùèõ êëå òîê, íà áëþ äà -

ëèñü íå ñòà áè ëü íîñòü ãå íî ìà, èç ìå íå íèÿ â ýê ñ ï ðåñ ñèè

ñ-ìóñ è íå çà âè ñè ìûé îò ïîä ëîæ êè ðîñò (â ïî ëó æèä êèõ

ñðå äàõ). Àâ òî ðû äå ëà þò âû âîä î êëþ ÷å âîé ðî ëè ð53 â

áèî ëî ãèè è òðàíñ ôîð ìà öèè ÌÌÑÊ.

Âû ñî êèé óðî âåíü ãå íå òè ÷å ñêîé íå ñòà áè ëü íî ñòè ìû -

øè íûõ ÌÌÑÊ è ñêëîí íîñòü ê íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ -

ôîð ìà öèè â êó ëü òó ðå ïîä òâåð æ äà åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íûì
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Ðèñ. 1. Ìî äåëü ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè ÌÌÑÊ. Íà ðè ñóí êå ïî êà çà íà ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ýòà ïîâ, ïðè âî äÿ ùèõ ê ïî ÿâ ëå íèþ òðàíñ ôîð ìè -
ðî âàí íûõ («òó ìî ðî ãåí íûõ») êëî íîâ ÌÌÑÊ. ×¸ðíûå è ãî ëó áûå áîê ñû ñõå ìà òè÷ íî îáî çíà ÷à þò õðî ìî ñî ìû, îðàí æå âûå — òå ëî ìå ðû [51], ìî äè -
ôè êà öèÿ.



îáú¸ìîì ïóá ëè êà öèé [3, 4, 14, 32, 39, 58]. Îä íà êî ïðîá -

ëå ìà íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè êëå òîê ÷å ëî âå êà

îñòà¸òñÿ â îá ëà ñ òè äè ñ êóñ ñèé.

Y. Wang ñ ñî àâ òî ðà ìè âû äå ëè ëè òðàíñ ôîð ìè ðî âàí -

íûå ïî ïó ëÿ öèè êëå òîê ñ âû ñî êîé ýê ñ ï ðåñ ñèåé òå ëî ìå -

ðà çû èç êó ëü òó ðû ÌÌÑÊ êî ñò íî ãî ìîç ãà, êî òî ðûå áû -

ëè ñïî ñîá íû îá ðà çî âû âàòü ñî ëèä íûå îïó õî ëè â ðàç ëè÷ -

íûõ îð ãà íàõ ó ìû øåé [60]. H. Ning ñ ñî àâ òî ðà ìè âû äå -

ëè ëè ñïîí òàí íî òðàíñ ôîð ìè ðî âàí íóþ ëè íèþ êëå òîê

èç êó ëü òó ðû ÑÂÔ ÆÒ çäî ðî âî ãî äî íî ðà [43]. Íà ëè ÷èå

òà êèõ õà ðàê òå ðè ñòèê êó ëü òó ðû, êàê ïðè îá ðå òå íèå ýïè -

òå ëè à ëü íî ãî (êó áî èä íî ãî) ôå íî òè ïà, âîç ðà ñ òà íèå ñêî -

ðî ñòè ðî ñ òà, íå çà âè ñè ìûé îò ïîä ëîæ êè ðîñò â ïî ëó -

æèä êèõ ñðå äàõ è ãè ïåð ò ðèï ëî èä íûé êà ðè î òèï, ïî çâî -

ëè ëè àâ òî ðàì ñäå ëàòü âû âîä î ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà -

öèè. Ýòà ðà áî òà ïðåä ñòàâ ëÿ åò îñî áûé èí òå ðåñ, ïî -

ñêîëü êó çäåñü âïåð âûå áûë ðàñ ñìîò ðåí âî ïðîñ î òîì,

êà êàÿ êëå òî÷ íàÿ ïî ïó ëÿ öèÿ â ñî ñòà âå âû ñî êî ãå òå ðî -

ãåí íîé ÑÂÔ ÆÒ ïîä âåð ãà åò ñÿ íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ -

ôîð ìà öèè. Àâ òî ðû âû ñêà çà ëè ïðåä ïî ëî æå íèå, ÷òî

òðàíñ ôîð ìà öèè ïîä âåð ã ëèñü ýí äî òå ëè î öè òû è, òà êèì

îá ðà çîì, íå î ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ ïî ïó ëÿ öèÿ êëå òîê ïðåä ñòàâ -

ëÿ åò ñî áîé àí ãè î ñàð êî ìó. Ýòà ãè ïî òå çà íå îñíî âû âà åò -

ñÿ íà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ äàí íûõ, ïðè âåä¸ííûõ â ïóá -

ëè êà öèè: èì ìó íî öè òî õè ìè ÷å ñêèé àíà ëèç íå âû ÿ âèë

ýê ñ ï ðåñ ñèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ ìàð êå ðîâ CD31 è ôàê òî ðà

vW, õà ðàê òåð íûõ äëÿ àí ãè î ñàð êî ìû. Îä íà êî âîç ìîæ -

íîñòü òðàíñ ôîð ìà öèè äðó ãèõ ïðè ñóò ñò âó þ ùèõ â ÑÂÔ

ÆÒ òè ïîâ êëå òîê (ïðå à äè ïî öè òîâ, ôèá ðîá ëà ñòîâ, ïå -

ðè öè òîâ, ãëàä êî ìû øå÷ íûõ, àä âåí òè öè à ëü íûõ êëå òîê,

ìàê ðî ôà ãîâ) àâ òî ðà ìè íå ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ.

Òåì íå ìå íåå, âî ïðîñ î ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè

ÌÌÑÊ â ñòàí äàð ò íîé êó ëü òó ðå îñòà¸òñÿ ñïîð íûì, òàê

êàê äðó ãèå èñ ñëå äî âà íèÿ îò ðè öà þò òà êóþ âîç ìîæ íîñòü.

Ïî äàí íûì Z. Zhang ñ ñî àâ òî ðà ìè, 20-äíåâ íîå êó ëü òè -

âè ðî âà íèå ÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà íå âû çû âà åò ãå íå òè -

÷å ñêèõ èç ìå íå íèé â ýòèõ êëåò êàõ [62]. Äëè òå ëü íîå âå äå -

íèå êó ëü òó ðû ÌÑÊ ÷å ëî âå êà in vit ro áåç ïðè çíà êîâ èì -

ìîð òà ëè çà öèè èëè ðàç âè òèÿ õðî ìî ñîì íûõ íà ðó øå íèé

ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî â ñòà òüå M.E. Ber nar do ñ ñî àâ òî ðà -

ìè [5]. Àâ òî ðû ïî êà çà ëè, ÷òî äëè òå ëü íîå êó ëü òè âè ðî âà -

íèå ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà çäî ðî âûõ äî íî ðîâ (äî

25-ãî ïàñ ñà æà) íå ïî âëè ÿ ëî íà ãå íå òè ÷å ñêóþ ñòà áè ëü -

íîñòü ýòèõ êëå òîê.

L.A. Me za-Ze pe da ñ ñî àâ òî ðà ìè èñ ñëå äî âà ëè êà ðè î -

òèï ÌÌÑÊ èç æè ðî âîé òêà íè â ïî ëè êëî íà ëü íûõ è êëî -

íè ðî âàí íûõ êó ëü òó ðàõ ïðè äîë ãî ñðî÷ íîì êó ëü òè âè ðî âà -

íèè äî 6 ìåñ. [38]. Â îä íîé èç êó ëü òóð áû ëè îá íà ðó æå íû

íå çíà ÷è òå ëü íûå äå ëå öèè â ñóá òå ëî ìåð íûõ ðå ãè î íàõ íà

òð¸õ õðî ìî ñî ìàõ. Ïðè ïî ñëå äó þ ùåì êó ëü òè âè ðî âà íèè

êëåò êè ñ âû ÿâ ëåí íû ìè àáåð ðà öè ÿ ìè íå ðàç ìíî æà ëèñü è

ñïîí òàí íî ýëè ìè íè ðî âà ëèñü.

Ñëó ÷àè òðàí çè åí ò íîé àíå óï ëî è äèè òàê æå îïè ñà íû

äëÿ êó ëü òóð ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà. Â ðà áî òå Tar te ñ

ñî àâ òî ðà ìè áû ëè êó ëü òè âè ðî âà íû ÌÌÑÊ ÊÌ ïî äâóì

ðàç ëè÷ íûì ïðî òî êî ëàì ñ äî áàâ ëå íè åì ÝÒÑ è ÔÐÔ-2

èëè â ïðè ñóò ñò âèè òðîì áî öè òàð íî ãî ëè çà òà [56]. Â îáî èõ 

ñëó ÷à ÿõ â ÷à ñ òè êó ëü òóð áû ëè îá íà ðó æå íû àíå óï ëî èä -

íûå êëåò êè, èìå þ ùèå òðè ñî ìèè ïî õðî ìî ñî ìàì 5, 8 è

20. Â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ àíå óï ëî è äèÿ áû ëà òðàí çè åí ò -

íîé è íå îïðå äå ëÿ ëàñü íà ñëå äó þ ùèõ ïàñ ñà æàõ. Àâ òî ðû

ïî êà çà ëè, ÷òî êó ëü òè âè ðî âàí íûå èìè ÌÌÑÊ êàê ñ íà -
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Ðèñ. 2. Èç ìå íå íèÿ â êó ëü òó ðå ÌÌÑÊ èç æè ðî âîé òêà íè â ïðî öåñ ñå íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè in vit ro. Ïî êà çà íû èç ìå íå íèÿ ìîð ôî ëî -
ãèè êëå òîê, õðî ìî ñîì íî ãî íà áî ðà, ðî ñ òî âûõ õà ðàê òå ðè ñòèê, ðîñò êî ëî íèé â æèä êîì àãà ðå. HADSC-20 — íîð ìà ëü íàÿ êó ëü òó ðà ÌÌÑÊ,
HADSC-6 — òðàíñ ôîð ìè ðî âàí íàÿ êó ëü òó ðà. [43], ìî äè ôè êà öèÿ.



ðó øå íè ÿ ìè õðî ìî ñîì íî ãî íà áî ðà òàê è ñ íîð ìà ëü íûì
êà ðè î òè ïîì âñòó ïà ëè â ôà çó êëå òî÷ íî ãî ñòà ðå íèÿ áåç
ïðè çíà êîâ ïî ñëå äó þ ùåé èì ìîð òà ëè çà öèè è òðàíñ ôîð -
ìà öèè. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ òå ëî ìå ðà çû íå áû ëà çà ðå ãè ñò ðè ðî âà -
íà íè â îä íîì ñëó ÷àå.

Â ðà áî òå [5] ïî êà çà íî, ÷òî êó ëü òè âè ðî âà íèå ÌÌÑÊ
äî 6 ïàñ ñà æà íå âëèÿ åò íà ãå íå òè ÷å ñêèå õà ðàê òå ðè ñòè êè
êó ëü òóð êëå òîê. Àâ òî ðû ðå êî ìåí äó þò ïðè ïî òðåá íî ñòè â 
òðàíñ ïëàí òà öèè êó ëü òè âè ðî âàí íûõ ÌÌÑÊ ïðè ìå íÿòü
èõ íå ïîçä íåå 6 ïàñ ñà æà, ïðè ýòîì âðåìÿ êó ëü òè âè ðî âà -
íèÿ íå äîë æíî ïðå âû øàòü 12 íåä. Ïî äîá íûå ðå çó ëü òà òû
áû ëè ïî ëó ÷å íû Ma res c hi ñ ñî àâ òî ðà ìè [35]. Äå ñÿòü êó ëü -
òóð ÌÌÑÊ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà ïîä äåð æè âà ëè äî 10 ïàñ -
ñà æà (77 äíåé). Êà ðè î òèï ïÿ òè îá ðàç öîâ áûë îïðå äåë¸í
íà 2-, 5-ì, à ñåìü êó ëü òóð — íà 10-ì ïàñ ñà æå. Íè â îä -
íîì ñëó ÷àå õðî ìî ñîì íûå àíî ìà ëèè íå îá íà ðó æå íû.

Â îò äå ëü íûõ ðà áî òàõ ïî êà çà íî, ÷òî ÌÌÑÊ èç êî ñò -
íî ãî ìîç ãà îñòà þò ñÿ ãå íå òè ÷å ñêè ñòà áè ëü íû ìè íà ïðî -
òÿ æå íèè äëè òå ëü íî ãî êó ëü òè âè ðî âà íèÿ, äà æå ïî ñëå äî -
ñòè æå íèÿ è ïðå î äî ëå íèÿ ëè ìè òà Õåé ôëè êà. Ò. So u kup ñ
ñî àâ òî ðà ìè èñ ñëå äî âà ëè 7 êó ëü òóð ìå çî äåð ìà ëü íûõ êëå -
òîê-ïðåä øå ñò âåí íè êîâ, âû äå ëåí íûõ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà
[54]. Ñòàí äàð ò íîå êà ðè î òè ïè ðî âà íèå ïðî âî äè ëè ïðè
äèô ôå ðåí öè à ëü íîé îêðà ñ êå. Íîð ìà ëü íûé êà ðè î òèï âû -
ÿâ ëåí âî âñåõ ñå ìè ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ, êó ëü òó ðû îñòà âà ëèñü
ãå íå òè ÷å ñêè ñòà áè ëü íû ìè ïî ñëå 63 óä âî å íèé, ò.å. ïî ñëå
ïðå î äî ëå íèÿ ëè ìè òà Õåé ôëè êà. L. Liu ñ ñî àâ òî ðà ìè [34]
èçó ÷à ëè êà ðè î òè ïû ÌÌÑÊ (Flk-l-.CD31-, CD34-) îò
12 èí äè âè äîâ, âû äå ëåí íûõ èç êî ñò íî ãî ìîç ãà ÷å ëî âå êà
íà ïðî òÿ æå íèè øåñ òè ïàñ ñà æåé. Ïî ñëå êó ëü òè âè ðî âà -
íèÿ ïðî âå äå íî ñòàí äàð ò íîå êà ðè î òè ïè ðî âà íèå. Èç ìå íå -
íèé êà ðè î òè ïà íå áû ëî âû ÿâ ëå íî. Àâ òî ðû ïî ëà ãà þò, ÷òî 
ãå íå òè ÷å ñêàÿ òðàíñ ôîð ìà öèÿ ÌÌÑÊ â ðà áî òàõ äðó ãèõ
èñ ñëå äî âà òå ëåé ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå çó ëü òà òîì ðàç ëè÷ íûõ ïîä õî -
äîâ ê êó ëü òè âè ðî âà íèþ êëå òîê. Ïî ìíå íèþ àâ òî ðîâ, áî -
ëåå äëè òå ëü íîå êó ëü òè âè ðî âà íèå è òðàíñ ôåê öèÿ êëå òîê
ìî æåò ïðè âå ñ òè ê íå ãà òèâ íûì ïî ñëåä ñò âè ÿì, â îñíî âå
êî òî ðûõ ëå æèò ãå íå òè ÷å ñêàÿ íå ñòà áè ëü íîñòü.

Îïè ñà íû ñëó ÷àè êîí òà ìè íà öèè êó ëü òóð ÌÌÑÊ
êëåò êà ìè ïî ñòî ÿí íûõ îïó õî ëå âûõ ëè íèé â ðå çó ëü òà òå
âíóò ðè ëà áî ðà òîð íî ãî ïå ðå íî ñà, ïðè âåä øèå ê ïî ÿâ ëå -
íèþ ïóá ëè êà öèè î íå î ïëà ñ òè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè
ÌÌÑÊ â êó ëü òó ðå. G.V. Rîs land ñ ñî àâ òî ðà ìè â 2009 ã.
îïóá ëè êî âà ëè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå äàí íûå î êðàé íå âû -
ñî êîì óðîâ íå ñïîí òàí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè â êó ëü òó ðàõ
ÌÌÑÊ ÷å ëî âå êà — 45,8% (11 èç 24 êó ëü òóð) [50]. Îä íà -
êî âïî ñëåä ñò âèè àâ òî ðû â êîì ìåí òà ðèè ê äàí íîé ñòà òüå
îïðî âåð ã ëè ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû, äî êà çàâ íà ëè ÷èå
ïå ðå êð¸ñòíîé êîí òà ìè íà öèè êó ëü òóð ÌÌÑÊ êëå òî÷ íû -
ìè ëè íè ÿ ìè ñàð êîì [57].

Èç-çà ïðî òè âî ðå ÷è âî ñòè íà êîï ëåí íûõ ðå çó ëü òà òîâ,
ïî ëó ÷åí íûõ ðÿ äîì àâ òî ðîâ, åäè íî ãî ìíå íèÿ ïî âî ïðî ñó
ñî õðà íå íèÿ ñòâî ëî âû ìè êëåò êà ìè íîð ìà ëü íî ãî õðî ìî -
ñîì íî ãî íà áî ðà ïðè ïàñ ñè ðî âà íèè äî ñèõ ïîð íå ñó ùå -
ñò âó åò. Òàê æå ñó ùå ñò âó þò ðàç ëè÷ íûå âçãëÿ äû îò íî ñè -
òåëü íî îïàñ íî ñòè êëè íè ÷å ñêî ãî èñ ïî ëü çî âà íèÿ ÌÌÑÊ

ñ èç ìåí¸ííûì êà ðè î òè ïîì. Â íà ó÷ íûõ òðó äàõ âû ñêà çû -
âà þò ñÿ ïðÿ ìî ïðî òè âî ïî ëîæ íûå òî÷ êè çðå íèÿ íà âå ðî -
ÿò íîñòü ñó ùå ñò âî âà íèÿ óã ðî çû îò èç ìå íå íèé êà ðè î òè ïà
â êó ëü òó ðàõ, ïðè ìå íÿ å ìûõ äëÿ êëå òî÷ íîé òå ðà ïèè. Áî -
ëü øàÿ ÷àñòü àâ òî ðîâ ñ÷è òà åò, ÷òî âîç íè êà þ ùèå õðî ìî -
ñîì íûå àíî ìà ëèè õà ðàê òå ðè çó þò ãå íå òè ÷å ñêóþ íå ñòà áè -
ëü íîñòü êó ëü òó ðû, êî òî ðàÿ ñâÿ çà íà ñ ïî òå ðåé òå ëî ìåð -
íîé ÄÍÊ è ìî æåò âå ñ òè ê çëî êà ÷å ñò âåí íîé òðàíñ ôîð ìà -
öèè [5, 52, 60]. Âìå ñ òå ñ òåì, ñó ùå ñò âó åò ìíå íèå, ÷òî
êëåò êè ñ êà ðè î òè ïè ÷å ñêè ìè èç ìå íå íè ÿ ìè íå îïàñ íû
äëÿ òðàíñ ïëàí òà öèè, ïî òî ìó ÷òî èõ äî ëÿ íå çíà ÷è òå ëü íà
è íî ñèò òðàí çè åí ò íûé õà ðàê òåð [38, 56].

Ñó ùå ñò âó åò òî÷ êà çðå íèÿ, ÷òî íà âîç íèê íî âå íèå àíî -
ìà ëèé êà ðè î òè ïà ÌÌÑÊ ìî ãóò òàê æå âëè ÿòü èí äè âè äó -
à ëü íûå ïðîá ëå ìû çäî ðî âüÿ äî íî ðà êëå òîê, à òàê æå óïî -
òðåá ëå íèå äî íî ðà ìè ðÿ äà ñè ëü íî äåé ñò âó þ ùèõ ëå êàð ñò -
âåí íûõ ñðåäñòâ, ÷òî â çíà ÷è òå ëü íîé ìå ðå ïî âû øà åò âå -
ðî ÿò íîñòü ïî ÿâ ëå íèÿ êëå òîê ñ àáåð ðàí ò íû ìè êà ðè î òè -
ïà ìè. O. Blau ñ ñî àâ òî ðà ìè èñ ñëå äî âà ëè öè òî ãå íå òè ÷å -
ñêèå àáåð ðà öèè â ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèõ ñòâî ëî âûõ êëåò êàõ
(ÃÑÊ) è ÌÌÑÊ, âû äå ëåí íûõ îò áî ëü íûõ îñò ðîé ìè å ëî -
èä íîé ëåé êå ìèåé (AML) è ìè å ëî äèñ ëà ñòè ÷å ñêèì ñèí ä -
ðî ìîì (MDS). Õðî ìî ñîì íûå àáåð ðà öèè â ÌÌÑÊ áû ëè
îïðå äå ëå íû ó 15 èç 94 MDS/AML ïà öè åí òîâ (16%).
Â ÃÑÊ óðî âåíü õðî ìî ñîì íûõ àíî ìà ëèé áûë åùå áî ëåå
âû ñî êèì — 49% ó áî ëü íûõ AML è 37% ó ïà öè åí òîâ ñ
MDS [6]. Ó äå òåé ñ ãå ìà òî ëî ãè ÷å ñêè ìè ïà òî ëî ãè ÿ ìè
àóòî èì ìóí íî ãî õà ðàê òå ðà (òðîì áî öè òî ïå íè ÷å ñêîé ïóð -
ïó ðîé, àóòî èì ìóí íîé íåé òðî ïå íèåé) íè êà êèõ íà ðó øå -
íèé êà ðè î òè ïà ÌÌÑÊ ÊÌ íå âû ÿâ ëå íî [11].

Ïî-âè äè ìî ìó, èñ ïî ëü çî âà íèå ñòâî ëî âûõ êëå òîê, â
÷à ñò íî ñòè ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê, â êëå òî÷ -
íîé òå ðà ïèè âñå ãäà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ îïðå äåë¸ííûì ðè ñ -
êîì ñïîí òàí íîé èëè èí äó öè ðî âàí íîé óñëî âè ÿ ìè êó ëü -
òè âè ðî âà íèÿ òðàíñ ôîð ìà öèè.

Ìå õà íèç ìû èì ìîð òà ëè çà öèè íå î ïëà ñ òè ÷å ñêèõ êëå òîê
ìå çåí õè ìà ëü íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ

Ïðè îá ðå òå íèå êëåò êà ìè áåñ ñìåð òèÿ (èì ìîð òà ëè çà -
öèÿ) ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íûì øà ãîì â ïðî öåñ ñå îïó õî ëå îá ðà çî -
âà íèÿ, êî òî ðûé òðå áó åò ñòà áè ëè çà öèè òå ëî ìåð. Òå ëî ìå ðû 
ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé êîì ï ëåêñ, ñî ñòî ÿ ùèé èç ÄÍÊ è áåë -
êîâ, íà õî äÿ ùèé ñÿ íà êîí öàõ õðî ìî ñîì. Òå ëî ìåð íàÿ ÄÍÊ 
ñî ñòî èò èç òàí äåì íî ïî âòî ðÿ þ ùèõ ñÿ êî ðîò êèõ ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòåé (äëè íîé â 6 íóê ëå î òè äîâ) [7] è îäè íà êî âà
äëÿ âñåõ ïî çâî íî÷ íûõ. Òå ëî ìåð íàÿ ÄÍÊ çà ùè ùà åò õðî -
ìî ñî ìû îò ñëè ïà íèÿ, ðàç ðó øå íèÿ è ðå êîì áè íà öèè [7].
Ïî âðåæ äå íèå â ñòðóê òó ðå òå ëî ìåð ïðè âî äèò ê àê òè âà öèè
ïó òåé ðå ïà ðà öèè è ðå êîì áè íà öèè, èíè öè è ðó þ ùèõ îñòà -
íîâ êó êëå òî÷ íî ãî öèê ëà èëè àïîï òîç [16].

Õî òÿ áî ëü øèí ñò âî îïó õî ëåé ÷å ëî âå êà ñòà áè ëè çè ðó åò
òå ëî ìå ðû ïî ñðåä ñò âîì àê òè âà öèè òå ëî ìå ðà çû (hTERT),
íå áî ëü øàÿ ÷àñòü (10—15%) èñ ïî ëü çó åò àëü òåð íà òèâ íûé
ìå õà íèçì, íà çû âà å ìûé ALT (al ter na ti ve len g t he ning of te -
lo me res) [37]. Ó êëå òîê, èñ ïî ëü çó þ ùèõ ìå õà íèçì ALT,
èìå þò ñÿ õðî ìî ñî ìû ñ ðàç íîé äëè íîé òå ëî ìåð. Â íîð -
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ìàëü íûõ ñî ìà òè ÷å ñêèõ êëåò êàõ äëè íà òå ëî ìåð ñî ñòàâ ëÿ -
åò ïðè áëè çè òå ëü íî 15 kb [26] è çà îäèí êëå òî÷ íûé öèêë
in vit ro ïðî ãðåñ ñèâ íî óìå íü øà åò ñÿ íà 40—200 ïàð îñíî -
âà íèé [13, 36]. Â áî ëü øèí ñò âå èì ìîð òà ëè çî âàí íûõ êëå -
òî÷ íûõ ëè íèé ÷å ëî âå êà, ãäå òå ëî ìå ðà çà àê òèâ íà, äëè íà
òå ëî ìåð ãî ìî ãåí íà è îáû÷ íî íå áî ëåå 10 kb [41]. Âñå
êëå òî÷ íûå ëè íèè, èñ ïî ëü çó þ ùèå ìå õà íèçì ALT èìå þò
ãå òå ðî ãåí íûå ïî äëè íå òå ëî ìå ðû, îò 3 äî 40 kb [41], ïðè
ýòîì â ïðå äå ëàõ îä íîé êëåò êè ÷àñòü õðî ìî ñîì ìî ãóò
èìåòü î÷åíü äëèí íûå òå ëî ìå ðû, à äðó ãèå èõ íå èìåòü
[48].

Äî êà çà íî, ÷òî ìå õà íèçì ALT áî ëåå ðàñ ïðî ñòðàí¸í â
îïó õî ëÿõ, âîç íè êà þ ùèõ èç òêà íåé ìå çåí õèì íî ãî ïðî èñ -
õîæ äå íèÿ, ÷åì â ýïè òå ëè à ëü íûõ, à â èì ìîð òà ëè çî âàí -
íûõ êëå òî÷ íûõ ëè íè ÿõ, ïðî èñ õî äÿ ùèõ èç ìå çåí õè ìà ëü -
íûõ êëå òîê, ðå à ëè çó åò ñÿ åùå áî ëåå ÷à ñ òî [48]. H. Fu ji wa -
ra-Aki ta ñ ñî àâ òî ðà ìè èçó ÷à ëè àê òèâ íîñòü hTERT â êëå -
òî÷ íûõ ëè íè ÿõ îñ òåî ñàð êî ìû. Îêà çà ëîñü, ÷òî òî ëü êî
50% èñ ñëå äî âàí íûõ îá ðàç öîâ (8 èç 16) èìå ëè òå ëî ìå ðàç -
íóþ àê òèâ íîñòü, ïðè ÷åì â ïÿ òè ñëó ÷à ÿõ (31%) ýê ñ ï ðåñ -
ñè ðî âà ëèñü íà óðîâ íå ìÐÍÊ è áåë êà êàê ïîë íî ðàç ìåð -
íûé òàê è ñïëàé ñè ðî âàí íûå âà ðè àí òû ãå íà hTERT è â
òð¸õ ñëó ÷à ÿõ (19%) òî ëü êî ïîë íî ðàç ìåð íûå. Áû ëî ïî êà -
çà íî, ÷òî, âî ïðå êè ñó ùå ñò âó þ ùå ìó ìíå íèþ, ãè ïåð ìå òè -
ëè ðî âà íèå ïðî ìî òå ðà ãå íà hTERT íå âíî ñèò çíà ÷è ìî ãî
âêëà äà â èíàê òè âà öèþ ÀÒ: â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè òî ëü -
êî â îä íîé ëè íèè êëå òîê îñ òåî ñàð êî ìû îá ðà áîò êà äå ìå -
òè ëè ðó þ ùèì àãåí òîì èí äó öè ðî âà ëà ýê ñ ï ðåñ ñèþ hTERT 
íà óðîâ íå ìÐÍÊ è áåë êà [22].

Èç 210 èñ ñëå äî âàí íûõ áèî ïñèé ñàð êîì 56% íå îá ëà -
äà ëè òå ëî ìå ðàç íîé àê òèâ íî ñòüþ [26]. Îä íà êî äà æå ñðå -
äè ñàð êîì ðàñ ïðî ñòðàí¸ííîñòü ìå õà íèç ìà ALT çíà ÷è òå -
ëü íî ðàç ëè ÷à åò ñÿ: ïî äàí íûì J.D. Hen son ñ ñî àâ òî ðà ìè,
77% îá ðàç öîâ èç çëî êà ÷å ñò âåí íîé ôèá ðîç íîé ãè ñ òè î öè -
òî ìû, 62% ëåé î ìè î ñàð êîì, 33% ëè ïî ñàð êîì, òî ëü êî 9%
ñè íî âè à ëü íûõ ñàð êîì è 6% ðàá äî ìè î ñàð êîì èñ ïî ëü çî -
âà ëè ìå õà íèçì ALT [27].

S.T. Du rant â îá çî ðå, îïóá ëè êî âàí íîì â 2012 ã.,
ïðåä ñòà âèë äàí íûå ïî ñëåä íèõ ëåò î ÷à ñ òî òå âñòðå ÷à å ìî -
ñòè ALT â ðàç ëè÷ íûõ âè äàõ îïó õî ëåé [17].

J.E. Joh n son ñ ñî àâ òî ðà ìè îïðå äå ëè ëè, ÷òî îêî ëî ïî -
ëî âè íû èñ ñëå äî âàí íûõ èìè ëè ïî ñàð êîì íå èñ ïî ëü çî âà -
ëè äëÿ óä ëè íå íèÿ òå ëî ìåð ALT è íå àê òè âè ðî âà ëè òå ëî -
ìå ðà çó, ïðè ýòîì äëè íû òå ëî ìåð â êëåò êàõ îò ëè ÷à ëèñü
âû ñî êîé ãå òå ðî ãåí íî ñòüþ [30]. Äëÿ íå êî òî ðûõ òè ïîâ
ìå çåí õèì íûõ îïó õî ëåé, â òîì ÷èñ ëå äëÿ íå äèô ôå ðåí öè -
ðî âàí íûõ ôîðì, ïî êà çà íà êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó ALT è
ïðî ãíî çîì çà áî ëå âà íèÿ. Íà ïðè ìåð, ñó ùå ñò âåí íîå óâå -
ëè ÷å íèå âû æè âà å ìî ñòè áî ëü íûõ ìóëü òè ôîð ì íîé ãëè îá -
ëà ñòî ìîé ïî êà çà íî äëÿ ALT+ îïó õî ëåé ïî ñðàâ íå íèþ ñ
ALT-íå ãà òèâ íû ìè [24].

Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî ïðè ñóò ñò âèå àëü òåð íà òèâ -
íî ãî ìå õà íèç ìà ñî õðà íå íèÿ òå ëî ìåð ñòà âèò ïîä ñî ìíå -
íèå óñïåõ àí òè òå ëî ìå ðàç íîé òå ðà ïèè îïó õî ëåé. Â ñâÿ çè
ñ ýòèì, ðàç ãðà íè ÷å íèå ìå õà íèç ìîâ èì ìîð òà ëè çà öèè
êëå òîê êðè òè÷ íî äëÿ ïî íè ìà íèÿ ïðî öåñ ñà òó ìî ðî ãå íå çà
è ðàç âè òèÿ ìå òî äîâ ñïå öè ôè÷ íîé òå ðà ïèè [44].
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Neo plas tic trans for ma tion of multipotent mesenchymal stromal cells in vi tro

Rzhaninova A.A., Omelchenko D.O., Fedunina I.A.

Fed eral State Bud get ary In sti tu tion «Re search cen tre for med i cal ge net ics» 
of the Rus sian Acad emy of Med i cal Sci ences (FSBI «RCMG» RAMS), 
115478 Mos cow, Moskvorechie st.1. Fax: 7(495)3240702, e-mail: http:/ www.med-gen.ru

Study of multipotent mesenchymal stromal cells (MMSC) hold key po si tion in the de vel op ment of cell-based tech nol o gies due to
the avail abil ity of their pro duc tion, ex pan sion in vi tro and the pos si bil ity of prep a ra tion of autogenic graft of pa tient’s cells. The in tro -
duc tion of cell-based tech nol o gies into clin i cal prac tice re quires solv ing a num ber of is sues re lat ing to the safety of cel lu lar ma te rial.
First it is needed toconsider the risk of tu mors caused by spon ta ne ous neo plas tic trans for ma tion of cells in cul ture. In this case sim i -
larly to cel lu lar se nes cence as the main cause of ma lig nant trans for ma tion, it is also im pos si ble to ex clude a neg a tive ef fect of some
ex vivo ma nip u la tions with cells in clud ing ge netic mod i fi ca tion and in duc tion of dif fer en ti a tion.
    Key words: multipotent mesenchymal stromal cells, immortalization, neo plas tic trans for ma tion of cells in vi tro
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