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Êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà

Êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ — ñîâðåìåííîå, ïåðñïåêòèâíîå íàïðàâëåíèå ëå÷åíèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà.
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîòàõ è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ äëÿ òðàíñïëàíòàöèè èñ-
ïîëüçóþò àëëîãåííûå è êñåíîãåííûå êëåòêè îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà, íåôðàêöèîíèðîâàííûå êëåòêè êîñò-
íîãî ìîçãà, ãåìàòîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè, ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè è ìîíîíóêëåàðíóþ
ôðàêöèþ ïóïîâèííîé êðîâè. Ïðèìåíåíèå ëþáîãî êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà â òîé èëè èíîé ñòåïåíè êîððåê-
òèðóåò ñîñòîÿíèå áîëüíûõ ñàõàðíûì äèàáåòîì, íî ïîëíîãî èçëå÷åíèÿ ïîñðåäñòâîì êëåòî÷íîé òåðàïèè
äîáèòüñÿ ïîêà íå óäàëîñü.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ñàõàðíûé äèàáåò I òèïà, b-êëåòêè, êîñòíûé ìîçã, ãåìàòîïîýòè÷åñêèå ñòâîëî-
âûå êëåòêè, ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè, ïóïîâèííàÿ êðîâü.

Ï ð è í ÿ ò û å î á î ç í à ÷ å í è ÿ: ÃÑÊ — ãåìàòîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè, ÊÌ — êîñòíûé ìîçã,
ÌÑÊ — ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè.

Ñàõàðíûé äèàáåò I òèïà — ñèñòåìíîå àóòîèììóííîå
çàáîëåâàíèå, ïðè êîòîðîì âñëåäñòâèå ïðîãðåññèðóþùåé
ãèáåëè b-êëåòîê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ðàçâèâàåòñÿ èí-
ñóëèíîâàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü. Ó áîëüíûõ íàðóøàåòñÿ îá-
ìåí âåùåñòâ, ïðîÿâëÿþòñÿ òàêèå îñëîæíåíèÿ, êàê ãèïåð-
ãëèêåìèÿ, ãëèêîçóðèÿ, ïîëèóðèÿ, àíãèîïàòèÿ, ïîðàæåíèå
ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâîâ. Äëÿ èçëå÷åíèÿ ñàõàðíîãî äèàáå-
òà I òèïà íåîáõîäèìî óñòðàíèòü àóòîèììóííóþ îñíîâó çà-
áîëåâàíèÿ, æåëàòåëüíî íà ðàííèõ ñòàäèÿõ åãî ðàçâèòèÿ.
Îäíàêî íà ïðàêòèêå ãëàâíûìè çàäà÷àìè òåðàïèè ÿâëÿþò-
ñÿ ïîääåðæàíèå â êðîâè íåîáõîäèìîãî óðîâíÿ èíñóëèíà,
íîðìàëèçàöèÿ ìåòàáîëèçìà ãëþêîçû è ïðåäîòâðàùåíèå
ðàçâèòèÿ äèàáåòè÷åñêèõ îñëîæíåíèé.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñíîâíûì ìåòîäîì òåðàïèè ñàõàð-
íîãî äèàáåòà I òèïà îñòàåòñÿ ïîñòîÿííîå èñïîëüçîâàíèå
èíñóëèíà. Íåñìîòðÿ íà âñå ñîâðåìåííûå ðàçðàáîòêè â
ýòîì íàïðàâëåíèè (ãåííî-èíæåíåðíûé èíñóëèí ÷åëîâåêà
è åãî àíàëîãè, øïðèö — ðó÷êè è èíñóëèíîâûå ïîìïû, èí-
âàçèâíûå ãëþêîìåòðû è äð.), ïîñòîÿííàÿ ñòðîãàÿ äèåòà,
êîíòðîëü óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè, åæåäíåâíûå èíúåêöèè
èíñóëèíà âíîñÿò çíà÷èòåëüíûå îãðàíè÷åíèÿ â æèçíü ÷å-
ëîâåêà. Èíñóëèíîòåðàïèÿ ÷ðåâàòà ðàçâèòèåì èíñóëèíîðå-
çèñòåíöèè, ïîÿâëåíèåì àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé è ëèïîäè-
ñòðîôèåé. Êðîìå òîãî, ýêçîãåííîå ââåäåíèå èíñóëèíà íå â
ñîñòîÿíèè ïðåäîòâðàòèòü ïðîãðåññèðîâàíèå îñëîæíåíèé
ñàõàðíîãî äèàáåòà.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ïîçâîëÿåò
ñòîéêî ñòàáèëèçèðîâàòü óðîâåíü ãëþêîçû ó áîëüíûõ èíñó-
ëèíçàâèñèìûì ñàõàðíûì äèàáåòîì. Ïåðâàÿ òðàíñïëàíòà-
öèÿ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû áûëà ïðîâåäåíà Êåëëè è Àèë-
ëåõàé â 1966 ã. â Ìèííåñîòå (ÑØÀ). Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â
ìèðå ïðîâîäèòñÿ îêîëî 1500 ïîäîáíûõ îïåðàöèé åæåãîä-
íî. Áîëåå 50 % ïàöèåíòîâ ÷åðåç 5 ëåò ïîñëå ïåðåñàäêè íå
èìåþò ñàõàðíîãî äèàáåòà (Van Gelder et al., 2009).

Îñíîâíàÿ ïðîáëåìà ïåðåñàäêè ïîäæåëóäî÷íîé æåëå-
çû îáóñëîâëåíà åå îòòîðæåíèåì è êàê ñëåäñòâèå — ïî-
æèçíåííûì ïðèåìîì ïàöèåíòàìè çíà÷èòåëüíûõ äîç èì-
ìóíîñóïðåññèâíûõ ñðåäñòâ. Ýòî äåëàåò òðàíñïëàíòàöèþ
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû (ñàìó ïî ñåáå ñëîæíóþ è äîðîãî-
ñòîÿùóþ) åùå áîëåå çàòðàòíîé îïåðàöèåé. Ñëåäóåò òàêæå
ó÷èòûâàòü, ÷òî â ïîñëåäíèå ãîäû áîëåå ïåðñïåêòèâíûì
íàïðàâëåíèåì ñ÷èòàþò ïåðåñàäêó îäíîâðåìåííî ïîäæå-
ëóäî÷íîé æåëåçû è ïî÷êè (Heilman et al., 2009). Ýòî ñâÿçà-
íî ñ òåì, ÷òî ïåðåñàäêó ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ðåêîìåí-
äóþò ïðîâîäèòü áîëüíûì ñ âûðàæåííîé ïî÷å÷íîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòüþ. Òàêèå îñëîæíåíèÿ, êàê ðåòèíîïàòèÿ è
íåéðîïàòèÿ (äàæå â òÿæåëîé ôîðìå), íå îïðàâäûâàþò ðèñ-
êà ïðîâåäåíèÿ òðàíñïëàíòàöèè è ïîñëåäóþùåé èììóíî-
ñóïðåññèâíîé òåðàïèè. Ïåðåñàäêà îäíîâðåìåííî äâóõ îð-
ãàíîâ íå òîëüêî óñëîæíÿåò îïåðàöèîííîå âìåøàòåëüñòâî,
íî è ïîâûøàåò åå ñòîèìîñòü. Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðîâîäÿòñÿ
ïîñòîÿííûå èññëåäîâàíèÿ äðóãèõ ïóòåé êîððåêöèè ìåòà-
áîëèçìà èíñóëèíà è ãëþêîçû ó áîëüíûõ ñàõàðíûì äèàáå-
òîì I òèïà (Vrochides et al., 2009).

Êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ — äàëåêî íå íîâûé ìåòîä äëÿ ëå-
÷åíèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà. Áîëåå 30 ëåò íàçàä íà÷àëèñü
ýêñïåðèìåíòàëüíûå ðàáîòû ïî òðàíñïëàíòàöèè b-êëåòîê
îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà (Kemp et al., 1973; Reckard, Barket,
1973), è áîëåå 20 ëåò ýòîò êëåòî÷íûé ìàòåðèàë èñïîëüçó-
þò â êëèíèêå (Øóìàêîâ è äð., 1984; Áåíèêîâà è äð., 1987).
Â ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ ëå÷åíèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà ïðèìå-
íÿþò íåôðàêöèîíèðîâàííûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà (ÊÌ),
ãåìàòîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè (ÃÑÊ), ìåçåíõèì-
íûå ñòâîëîâûå êëåòêè (ÌÑÊ), ïðîäóöèðóþùèå èíñóëèí
êëåòêè, ïîëó÷åííûå ïóòåì äèôôåðåíöèðîâêè èëè ãåíåòè-
÷åñêîé ìîäèôèêàöèè èç ÊÌ è ÌÑÊ, ìîíîíóêëåàðíóþ
ôðàêöèþ ïóïîâèííîé êðîâè (Beilhack et al., 2003; Ende et
al., 2004; Karnieli et al., 2007; Li et al., 2007a; Ezquer et al.,
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2008). Èñïîëüçîâàíèå ñòâîëîâûõ êëåòîê â êà÷åñòâå òåðà-
ïåâòè÷åñêîãî àãåíòà ñòàëî âîçìîæíûì ñ ðàçâèòèåì êëå-
òî÷íîé áèîëîãèè: îòðàáîòàíû è àïðîáèðîâàíû ïðîòîêîëû
âûäåëåíèÿ è òèïèðîâàíèÿ ïîïóëÿöèé ñòâîëîâûõ êëåòîê,
èõ êóëüòèâèðîâàíèÿ è äèôôåðåíöèðîâêè in vitro.

b - ê ë å ò ê è. Ïðåäïîñûëêè äëÿ òðàíñïëàíòàöèè áîëü-
íûì ñàõàðíûì äèàáåòîì I òèïà àëëîãåííûõ ïðîäóöèðóþ-
ùèõ èíñóëèíêëåòîê âïîëíå ïîíÿòíû: íåîáõîäèìî âîññòà-
íîâèòü êîëè÷åñòâî b-êëåòîê, êîòîðûå ïîñòîÿííî ðàçðóøà-
þòñÿ. Ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè àëëîãåííûõ êëåòîê
îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà áûëè ïîëó÷åíû ïîëîæèòåëüíûå
ðåçóëüòàòû ïî êîððåêöèè ñàõàðíîãî äèàáåòà êàê â ýêñïå-
ðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ (Kemp et al., 1973; Reckard, Barket,
1973), òàê è â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ (Scharp et al.,
1991; Warnock et al., 1991). Óäàëîñü äîáèòüñÿ òîãî, ÷òî
ó 80—90 % ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ â òå÷åíèå
1-ãî ìåñ ïîñëå èìïëàíòàöèè b-êëåòîê íîðìàëèçîâàëñÿ
óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè (Pericin et al., 2002). Îäíàêî
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå ââåäåíèÿ â îðãàíèçì ðåöèïèåí-
òà àëëîãåííûõ îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà ðàçâèâàåòñÿ èì-
ìóííûé îòâåò, ïðèâîäÿùèé ê ãèáåëè òðàíñïëàíòàòà
(Kaufman et al., 1990; Stevens et al., 1994; Pericin et al.,
2002). Ïðèâåäåíû äàííûå î òîì, ÷òî îêîëî 60 % ïåðåñà-
æåííûõ îñòðîâêîâûõ êëåòîê ïîãèáàþò â òå÷åíèå 3 ñóò â
ðåçóëüòàòå íåêðîçà è àïîïòîçà (Biarnes et al., 2000), ÷òî
òðåáóåò ïîâòîðíîé òðàíñïëàíòàöèè. Îäíàêî çàìåòíîå
óëó÷øåíèå êà÷åñòâà æèçíè è âîçìîæíîñòü ñîêðàòèòü èëè
ñîâñåì îòêàçàòüñÿ õîòÿ áû íà âðåìÿ îò èíúåêöèé èíñóëè-
íà ïîçâîëèëè âíåäðèòü òðàíñïëàíòàöèþ àëëîãåííûõ ïðî-
äóöèðóþùèõ èíñóëèí êëåòîê â ïðàêòèêó ëå÷åíèÿ ñàõàð-
íîãî äèàáåòà ó ëþäåé.

Â êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèÿõ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè àë-
ëîãåííûõ êëåòîê îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà îêîëî 60 % ïàöè-
åíòîâ ñìîãëè îáõîäèòüñÿ áåç èíúåêöèé èíñóëèíà îêîëî
1 ãîäà (Ñêàëåöêèé, Øóìàêîâ, 1996; Ñêàëåöêèé, 2005).
Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïîëîæèòåëüíîãî ðåçóëüòàòà ïàöèåíòàì
òðåáóåòñÿ òðàíñïëàíòèðîâàòü áîëüøîå êîëè÷åñòâî b-êëå-
òîê — îò 2—4 äîíîðîâ. Äîíîðñêèé ìàòåðèàë, áóäü òî
ïîäæåëóäî÷íàÿ æåëåçà öåëèêîì èëè òîëüêî îñòðîâêè
Ëàíãåðãàíñà, îñòàåòñÿ äåôèöèòíûì è äîðîãîñòîÿùèì âî
âñåì ìèðå. Êðîìå òîãî, èñïîëüçîâàíèå àëëîãåííîãî ìàòå-
ðèàëà âñåãäà ñâÿçàíî ñ óñëîâèÿìè ãèñòîñîâìåñòèìîñòè è
ðèñêîì èíôèöèðîâàíèÿ ðåöèïèåíòà, ïðåæäå âñåãî ÂÈ× è
ãåïàòèòàìè Â è Ñ.

Äåôèöèò äîíîðñêîãî ìàòåðèàëà çàñòàâèë ó÷åíûõ
òðàíñïëàíòèðîâàòü êñåíîãåííûå b-êëåòêè. Â ýêñïåðèìåí-
òå b-êëåòêè ïîðîñÿò èìïëàíòèðîâàëè îáåçüÿíàì, ó êîòî-
ðûõ ñàõàðíûé äèàáåò áûë ñìîäåëèðîâàí ïîñðåäñòâîì
èíúåêöèè 50 ìã/êã ñòðåïòîçîòîöèíà (Dufrane et al., 2006;
Hering et al., 2006; Casu et al., 2008). Ó ðåöèïèåíòîâ ïîñëå
èìïëàíòàöèè îòìå÷àëè ïîíèæåíèå óðîâíÿ ãëþêîçû â êðî-
âè. Íî óæå ÷åðåç 7 cóò ôóíêöèÿ êñåíîãåííûõ êëåòîê îñëà-
áåâàëà, ÷òî ñâÿçûâàëè ñ èõ äåñòðóêöèåé. Áîëåå óäà÷íûìè
áûëè îïûòû ïî òðàíñïëàíòàöèè ïðåäâàðèòåëüíî êóëüòè-
âèðîâàííûõ îñòðîâêîâûõ êëåòîê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû
ïëîäîâ ÷åëîâåêà êðûñàì (Áëþìêèí è äð., 1983). Äëèòåëü-
íàÿ ðåìèññèÿ äèàáåòè÷åñêîãî ñòàòóñà (äî 1 ãîäà) áûëà äî-
ñòèãíóòà áåç èììóíîñóïðåññèè.

Ïàðàëëåëüíî ñ ýêñïåðèìåíòàëüíûìè ðàáîòàìè ïðîâî-
äèëèñü êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïî èìïëàíòàöèè ÷åëî-
âåêó îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà íîâîðîæäåííûõ ïîðîñÿò
(Øóìàêîâ è äð., 1984; Ñêàëåöêèé è äð., 2002; Trucco et al.,
2007) è êëåòîê ôåòàëüíîé ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû êðîëè-
êîâ (Ñêàëåöêèé è äð., 2002). Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïîëîæè-
òåëüíîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà îò êñåíîòðàíñïëàíòà-

öèè ñîñòàâëÿëà â ñðåäíåì 6—10 ìåñ. Âíóòðèìûøå÷íîå
ââåäåíèå áîëüíûì äåòÿì êóëüòóðû îñòðîâêîâûõ êëåòîê
íîâîðîæäåííûõ ïîðîñÿò ïðèâåëî ê óâåëè÷åíèþ ÷èñëà ïà-
öèåíòîâ, íàõîäÿùèõñÿ â ñîñòîÿíèè êîìïåíñàöèè, íà 30 %.
Ïðè ýòîì ñíèçèëîñü êîëè÷åñòâî èíúåêöèé èíñóëèíà â ñóò-
êè, íåîáõîäèìîå äëÿ ïîääåðæàíèÿ ñòàáèëüíîãî ñîñòîÿíèÿ
(Áåíèêîâà è äð., 1987). Îäíàêî óìåíüøèòü ñóòî÷íóþ äîçó
èíñóëèíà óäàëîñü òîëüêî ó 12 äåòåé èç 34 è òîëüêî íà
6—30 ÅÄ.

Îñíîâíûå ïðîáëåìû ïðè èñïîëüçîâàíèè àëëîãåííîãî
è êñåíîãåííîãî ìàòåðèàëîâ — äåñòðóêöèÿ è îòòîðæåíèå
òðàíñïëàíòàòà. Ïðåîäîëåòü èõ ïûòàþòñÿ ïðèìåíåíèåì
èììóíîñóïðåññèâíûõ ïðåïàðàòîâ èëè èììóíîèçîëÿöèåé
äîíîðñêèõ êëåòîê. Âî âòîðîì ñëó÷àå â êàïñóëó èç ïîëó-
ïðîíèöàåìîé ìåìáðàíû ïîìåùàþò îòäåëüíûå îñòðîâêè
(ìèêðîêàïñóëÿöèÿ) èëè ïîäæåëóäî÷íóþ æåëåçó öåëèêîì
(ìàêðîêàïñóëÿöèÿ). Êàïñóëû ïðåäëàãàþò èçãîòàâëèâàòü
èç àëüãèíàòîâ (ïîëèìåðîâ, ñîñòîÿùèõ èç îñòàòêîâ D-ìàí-
íóðîíîâîé è L-ãóëóðîíîâîé êèñëîò â ðàçíûõ ïðîïîðöèÿõ)
è ïîëèñóëüôîíîâ (ãåòåðîöåïíûõ ïîëèìåðîâ, ñîäåðæàùèõ
â îñíîâíîé öåïè ãðóïïó SO2). Êðîìå òîãî, ïðèìåíÿþò ðÿä
ïîëèìåðîâ äëÿ êîìáèíèðîâàíèÿ ñ àëüãèíàòîì ñ öåëüþ ïî-
âûñèòü âûæèâàåìîñòü èíêàïñóëèðóåìûõ êëåòîê (ïîëè-
ýòèëåíãëèêîëü), îñëàáëåíèÿ àäñîðáöèè áåëêîâ íà ìåìáðà-
íå (ïîëè — L-ëèçèí) è äð. (Beck et al., 2007). Ìåìáðàíà íå
ïðåïÿòñòâóåò äèôôóçíîìó ïîñòóïëåíèþ ïèòàòåëüíûõ âå-
ùåñòâ ê êëåòî÷íîìó ìàòåðèàëó (ñîõðàíÿþòñÿ ìåòàáîëèçì
è æèçíåñïîñîáíîñòü) è âûõîäó èç êàïñóëû ñåêðåòèðóå-
ìûõ êëåòêàìè âåùåñòâ, â òîì ÷èñëå èíñóëèíà. Â òî æå
âðåìÿ ïîëóïðîíèöàåìàÿ ìåìáðàíà ïðåïÿòñòâóåò êîíòàêòó
òðàíñïëàíòèðîâàííîãî ìàòåðèàëà ñ èììóíîêîìïåòåíòíû-
ìè êëåòêàìè ðåöèïèåíòà (Gray, 1997). Íî êàê ïðèìåíåíèå
èììóíîñóïðåññèâíûõ ïðåïàðàòîâ, òàê è òðàíñïëàíòàöèÿ
èíêàïñóëèðîâàííîãî ìàòåðèàëà èìåþò ñâîè îòðèöàòåëü-
íûå ñòîðîíû è íå ìîãóò îáåñïå÷èòü ïîëíóþ ïðèæèâàå-
ìîñòü è äëèòåëüíîå ôóíêöèîíèðîâàíèå àëëîãåííûõ èëè
êñåíîãåííûõ êëåòîê îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà. Êàïñóëû
âîñïðèíèìàþòñÿ îðãàíèçìîì ðåöèïèåíòà êàê èíîðîäíûå
òåëà, âîêðóã êîòîðûõ ôîðìèðóþòñÿ ñîåäèíèòåëüíîòêàí-
íûå îáîëî÷êè, ÷òî íàðóøàåò òðîôèêó òðàíñïëàíòèðóåìûõ
êëåòîê. Âîçìîæíî, äàëüíåéøàÿ ðàçðàáîòêà ìåìáðàííûõ
ìàòåðèàëîâ, íàïðèìåð íà îñíîâå ãèäðîãåëåé, ïîâûñèò âû-
æèâàåìîñòü è ïðèæèâàåìîñòü àëëîãåííîé èëè êñåíîãåí-
íîé òêàíè ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû.

Ê î ñ ò í û é ì î ç ã (Ê Ì). Ïîïûòêè èñïîëüçîâàòü íå-
ôðàêöèîíèðîâàííûå êëåòêè ÊÌ êàê íàèáîëåå äîñòóïíûé
êëåòî÷íûé ìàòåðèàë äëÿ ëå÷åíèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà ïðî-
âîäÿòñÿ äîñòàòî÷íî äàâíî. Åùå â ñåðåäèíå 80-õ ãîäîâ
ïðîøëîãî âåêà áûëî ïîêàçàíî, ÷òî òðàíñïëàíòàöèÿ ÊÌ îò
ìîëîäûõ çäîðîâûõ ìûøåé NOD-ìûøàì (non-obese diabe-
tic mice) ïîñëå ðàçâèòèÿ ó ïîñëåäíèõ ñàõàðíîãî äèàáåòà
I òèïà ïîíèæàëà àêòèâíîñòü Ò-êëåòîê è íîðìàëèçîâàëà
óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè (Ikehara et al., 1985).

Â ðàáîòàõ in vitro èç êëåòîê ÊÌ ïóòåì äèôôåðåí-
öèðîâêè áûëè ïîëó÷åíû êëàñòåðû ïðîäóöèðóþùèõ èí-
ñóëèí êëåòîê (Tang et al., 2004; Tayaramma et al., 2006).
Ïîñëå äèôôåðåíöèðîâêè ïîëó÷åííûå êëåòêè ýêñïðåñcè-
ðîâàëè ãåíû, õàðàêòåðíûå äëÿ ðàçâèâàþùèõñÿ è ôóíê-
öèîíèðóþùèõ b-êëåòîê (èíñóëèí I è II, íåñòèí, îñòðîâêî-
âûé àìèëîïåïòèä, Glut2, pdx-1 è Pax6), è ñèíòåçèðîâàëè
èíñóëèí. Îäíàêî áûëî îòìå÷åíî, ÷òî â äèôôåðåíöèðîâêå
ïðèíèìàëè ó÷àñòèå òîëüêî êëåòêè, àäãåçèâíûå ê ëàáîðà-
òîðíîìó ïëàñòèêó. Äëÿ ýòèõ êëåòîê îïðåäåëèëè ôåíîòèï:
CD45-, CD34-, C-kit-, Sca-1-. Êðîìå òîãî, ýòè êëåòêè in vitro
ïîä âîçäåéñòâèåì ñîîòâåòñòâóþùèõ ôàêòîðîâ äèôôåðåí-
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öèðîâàëèñü â íåéðîíàëüíîì è ýíäîòåëèàëüíîì íàïðàâëå-
íèÿõ, íî ïîïûòêè äèôôåðåíöèðîâàòü èõ â ãåïàòîöèòû
îêàçàëèñü áåçóñïåøíûìè. Èç ýòèõ äàííûõ àâòîðû äåëàþò
âûâîä î òîì, ÷òî ñðåäè êëåòîê ÊÌ â ïðîäóöèðóþùèå èí-
ñóëèí êëåòêè ìîãóò äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ ÌÑÊ, íî íå
ÃÑÊ. Îäíàêî äðóãèå èññëåäîâàòåëè ïðîäåìîíñòðèðîâàëè,
÷òî ðàçâèòèå ãèïåðãëèêåìèè ó ìûøåé ñ ïîâðåæäåííîé
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçîé áûëî ïðåäîòâðàùåíî ââåäåíèåì
êëåòîê ÊÌ, ýêñïðåññèðóþùèõ ñïåöèôè÷åñêèé ðåöåïòîð
C-kit (Hess et al., 2003), õàðàêòåðíûé äëÿ ÃÑÊ ìûøè.

Âîçìîæíîñòü äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê ìîíîíóêëåàð-
íîé ôðàêöèè ÊÌ â b-êëåòêè in vivo áûëà ïîêàçàíà íà ìû-
øàõ, ïðîøåäøèõ êóðñ îáëó÷åíèÿ (1.050—1.100 ñÃð). ×å-
ðåç 4—6 íåä ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ÊÌ èç ïîäæåëóäî÷-
íîé æåëåçû ðåöèïèåíòîâ áûëè âûäåëåíû êëåòêè, íåñóùèå
äîíîðñêóþ ìåòêó è ýêñïðåññèðóþùèå íå òîëüêî ãåí èíñó-
ëèíà, íî è òðàíñêðèïöèîííûå ôàêòîðû, õàðàêòåðíûå äëÿ
b-êëåòîê (IPF-1) è êëåòîê ýíäîäåðìû (HNF3b) (Ianus et al.,
2003; Ikebukuro et al., 2006). Îäíàêî è ñàìè àâòîðû ïðèâå-
äåííûõ âûøå ðàáîò, è äðóãèå èññëåäîâàòåëè (Lenchner et
al., 2004) ñòàâÿò ïîä ñîìíåíèå ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî
in vivo ïðîõîäèëà èìåííî äèôôåðåíöèðîâêà êëåòîê ÊÌ â
b-êëåòêè. Àâòîðû äîïóñêàþò, ÷òî ìîãëî ïðîèçîéòè ñëèÿ-
íèå äîíîðñêèõ êëåòîê ñ b-êëåòêàìè áîëüíûõ æèâîòíûõ.

Âîîáùå, â ëèòåðàòóðå èìåþòñÿ äèàìåòðàëüíî ïðîòè-
âîïîëîæíûå îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ ÊÌ ïðè
ñàõàðíîì äèàáåòå. Òàê, â îäíîé èç ðàáîò íà NOD-ìûøàõ
òðàíñïëàíòàöèÿ íåôðàêöèîíèðîâàííûõ êëåòîê ÊÌ ïðèâå-
ëà ê íåîäíîçíà÷íîìó ðåçóëüòàòó: âñå ïîäîïûòíûå æèâîò-
íûå îñòàëèñü æèâû â òå÷åíèå 1 ãîäà, íî òîëüêî ó 1 èç 50
íîðìàëèçîâàëñÿ óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè. Â îñòðîâêîâûõ
êëåòêàõ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ðåöèïèåíòîâ íå áûëî âû-
ÿâëåíî ìåòêè äîíîðñêèõ êëåòîê (Kang et al., 2005). Â èñ-
ñëåäîâàíèè äðóãèõ àâòîðîâ ïîëîæèòåëüíûé òåðàïåâòè÷å-
ñêèé ýôôåêò îò òðàíñïëàíòàöèè ÊÌ (ðåãåíåðàöèÿ îñòðî-
âêîâûõ êëåòîê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, ñòàáèëèçàöèÿ
óðîâíÿ ãëþêîçû è èíñóëèíà â êðîâè) áûë ïîëó÷åí òîëüêî
ó ìûøåé, êîòîðûõ ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ ñàõàðíîãî äèàáå-
òà ñ ïîìîùüþ ñòðåïòîçîòîöèíà ïîäâåðãëè îáëó÷åíèþ
(10 Ãð). Ââåäåíèå ÊÌ íåîáëó÷åííûì äèàáåòè÷åñêèì ìû-
øàì íå ïðîèçâåëî ïîëîæèòåëüíîãî âîçäåéñòâèÿ (Hasaga-
wa et al., 2007). Â îäíîé èç ðàáîò íîðìàëèçàöèþ óðîâíÿ
ãëþêîçû â êðîâè çàðåãèñòðèðîâàëè ÷åðåç 5 ñóò ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè ÊÌ íà ñðîê áîëåå 45 ñóò (Li et al., 2007a),
òîãäà êàê äðóãèå èññëåäîâàòåëè íå äîáèëèñü ïîëîæèòåëü-
íîãî ðåçóëüòàòà (Akashi et al., 2008; Urban et al., 2008). Ïî-
ñëåäíèå àâòîðû íå âûÿâèëè ïîíèæåíèÿ óðîâíÿ ãëþêîçû â
êðîâè äèàáåòè÷åñêèõ æèâîòíûõ, ïîäâåðãøèõñÿ ðàçíûì
äîçàì îáëó÷åíèÿ (250—450 ñÃð) ïîñëå âíóòðèâåííîé
òðàíñïëàíòàöèè ÊÌ.

Ïðèìåíåíèå íåôðàêöèîíèðîâàííûõ êëåòîê ÊÌ íå ïî-
çâîëÿåò äàòü õàðàêòåðèñòèêó èñïîëüçóåìîãî ìàòåðèàëà ïî
ïîâåðõíîñòíûì ìàðêåðàì. Âîçíèêàåò âîïðîñ: êàêèå èìåí-
íî êëåòêè äàþò ïîëîæèòåëüíûé òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò
ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå I òèïà? Äëÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâà-
íèé âîçìîæíîñòåé êëåòî÷íîé òåðàïèè áûëè ïðåäïðèíÿòû
ïîïûòêè òðàíñïëàíòàöèè æèâîòíûì íå ÊÌ, à îòäåëüíî
ÃÑÊ èëè ÌÑÊ.

Ã å ì à ò î ï î ý ò è ÷ å ñ ê è å ñ ò â î ë î â û å ê ë å ò ê è
(ÃÑÊ) ñ óñïåõîì ïðèìåíÿþò ïðè ëå÷åíèè àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé (El-Badri et al., 2000; Rosa et al., 2007;
Smith-Berdan et al., 2007; Burt et al., 2008; Deane et al.,
2008; Hugl, Laar, 2008). Â íåñêîëüêèõ ðàáîòàõ áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî âíóòðèâåííàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ ÃÑÊ îáëó÷åí-
íûì (950 ñÃð) NOD-ìûøàì â âîçðàñòå 2—3 ìåñ, ó êîòî-

ðûõ ñïîíòàííûé àóòîèììóííûé äèàáåò ïðîÿâëÿåòñÿ ê
4—5 ìåñ, ïðåäîòâðàùàëà ðàçâèòèå ãèïåðãëèêåìèè (Beil-
hack et al., 2003; Steptoe et al., 2003). Òàêæå èìååòñÿ ñîîá-
ùåíèå îá óäà÷íîì ïðèìåíåíèè ÃÑÊ ó ëþäåé (Voltarelli et
al., 2007). 14 ïàöèåíòîâ îáîåãî ïîëà â âîçðàñòå 12—35 ëåò
ñìîãëè îáõîäèòüñÿ áåç èíúåêöèé èíñóëèíà â òå÷åíèå
5—36 ìåñ ïîñëå âíóòðèâåííîé òðàíñïëàíòàöèè àóòîëî-
ãè÷íûõ ÃÑÊ. ÃÑÊ áûëè âûäåëåíû ïîñðåäñòâîì öèòîôå-
ðåçà èç ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïîñëå ïðèìåíåíèÿ öèêëî-
ôîñôàìèäà è ãðàíóëîöèòàðíîãî êîëîíèåñòèìóëèðóþùåãî
ôàêòîðà. Áîëüíûì ââîäèëè íå ìåíåå 3.0�106 êëåòîê/êã.
Îäíàêî â äàííîì èññëåäîâàíèè êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ ñîïðî-
âîæäàëàñü âûñîêèìè äîçàìè èììóíîñóïðåññîðîâ, à èìåí-
íî ýòîãî õî÷åòñÿ èçáåæàòü ïðè òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê.

Äàííûõ î äèôôåðåíöèðîâêå ÃÑÊ â ïðîäóöèðóþùèå
èíñóëèí êëåòêè â ëèòåðàòóðå îáíàðóæèòü íå óäàëîñü.

Ì å ç å í õ è ì í û å ñ ò â î ë î â û å ê ë å ò ê è (ÌÑÊ).
Îñíîâàíèÿ äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ â êà÷åñòâå àãåíòîâ
êëåòî÷íîé òåðàïèè ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà ãîðàçäî áî-
ëåå âåñîìûå, ÷åì ó âñåõ ïåðå÷èñëåííûõ âûøå êëåòîê.
ÌÑÊ — ýòî ìóëüòèïîòåíòíûå ñòâîëîâûå êëåòêè. Ê íàñòî-
ÿùåìó âðåìåíè äëÿ íèõ ðàçðàáîòàíû ÷åòêèå ìåòîäèêè âû-
äåëåíèÿ, ôåíîòèïèðîâàíèÿ, êóëüòèâèðîâàíèÿ in vitro è
äèôôåðåíöèðîâêè â ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèÿõ, â òîì ÷èñ-
ëå è â ïðîäóöèðóþùèå èíñóëèí êëåòêè (Chen et al., 2004;
Tayaramma et al., 2006; Sun et al., 2007). ÌÑÊ ìîãóò áûòü
ýêñïëàíòèðîâàíû èç ÊÌ ñàìîãî ïàöèåíòà, ÷òî ñíèìàåò
âîïðîñ îá èììóíîñîâìåñòèìîñòè òðàíñïëàíòàòà è õîçÿè-
íà. Ïîòåíöèàë ÌÑÊ ïðåäëàãàåò íåñêîëüêî íàïðàâëåíèé
èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ â òåðàïèè ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà.

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ýêñïåðèìåíòàëüíî äîêàçàíû
èììóíîìîäóëèðóþùèå ñâîéñòâà ÌÑÊ, ÷òî äåëàåò öåëåñî-
îáðàçíûì èõ ïðèìåíåíèå ïðè ëå÷åíèè àóòîèììóííûõ çà-
áîëåâàíèé (Aggarwal, Pittenger, 2005; Uccelli et al., 2006).
In vitro áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÌÑÊ èíãèáèðóþò ïðîëèôåðà-
öèþ CD4+ è CD8+ Ò-êëåòîê (Bartholomew et al., 2002; Nico-
la et al., 2002; Zappia et al., 2005). Ìåõàíèçì ðåãóëÿöèè èì-
ìóííîãî îòâåòà ñ ïîìîùüþ ÌÑÊ ñëîæåí. Ïðè ñîêóëüòè-
âèðîâàíèè ÌÑÊ è Ò-êëåòîê íå ïðîâîöèðîâàëñÿ àïîïòîç
ïîñëåäíèõ. Íà ïðîëèôåðàöèþ Ò-êëåòîê âëèÿëè íåïîñðåä-
ñòâåííûé êîíòàêò êëåòêà—êëåòêà è ðÿä ôàêòîðîâ, ñåêðå-
òèðóåìûõ ÌÑÊ: TGFb-1, HGF, ïðîñòàãëàíäèí Å2, èíòåð-
ëåéêèí 10. Ðàññìàòðèâàåòñÿ åùå ðÿä îïîñðåäîâàííûõ
âëèÿíèé ÌÑÊ íà àêòèâíîñòü Ò-êëåòîê (Abdi et al., 2008).
Èììóíîìîäóëèðóþùèå ñâîéñòâà ÌÑÊ áûëè ïîäòâåðæäå-
íû â ðÿäå ýêñïåðèìåíòîâ íà ìîäåëÿõ ðàçëè÷íûõ àóòîèì-
ìóííûõ çàáîëåâàíèé (Barholomew et al., 2002; Zappia et
al., 2005; Itakura et al., 2007) è â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-
íèÿõ (Ringden et al., 2006; Karlsson et al., 2008).

Èç ÌÑÊ ïóòåì äèôôåðåíöèðîâêè in vitro ìîæíî ïî-
ëó÷èòü àóòîëîãè÷íûå ïðîäóöèðóþùèå èíñóëèí êëåòêè
(Chen et al., 2004; Tayaramma et al., 2006; Sun et al., 2007),
êîòîðûå ìîãóò áûòü ââåäåíû áîëüíîìó. Òðàíñïëàíòàöèÿ
îñòðîâêîâîïîäîáíûõ êëåòîê, ïîëó÷åííûõ èç ÌÑÊ â ýêñ-
ïåðèìåíòå, äàëà õîðîøèå ðåçóëüòàòû: ó êðûñ è ìûøåé ñî
ñòðåïòîçîòîöèíîâîé ìîäåëüþ äèàáåòà ïî êðàéíåé ìåðå
â 2 ðàçà ïîíèçèëñÿ óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè, óâåëè÷èëàñü
âûðàáîòêà èíñóëèíà (Chao et al., 2008; Hisanaga et al.,
2008). Îäíàêî â îäíîé èç ðàáîò óðîâåíü ãëþêîçû â êðî-
âè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ (êðûñ) ïîñëå òðàíñ-
ïëàíòàöèè äèôôåðåíöèðîâàííûõ ÌÑÊ ïîíèæàëñÿ íà
2—16-å ñóò, à ê 28-ì ñóò îïÿòü ïîäíÿëñÿ äî óðîâíÿ ãèïåð-
ãëèêåìèè (30 ìÌ/ë) (Wu et al., 2007).

Ïîëó÷èòü îñòðîâêîâîïîäîáíûå êëåòêè èç ÌÑÊ ìîæ-
íî è ïóòåì ãåííîé ìîäèôèêàöèè. Òàê, íàïðèìåð, in vitro â
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ÌÑÊ âñòðàèâàëè ðåòðîâèðóñ, ýêñïðåññèðóþùèé ãåí
PDX-1 (the pancreatic duodenal homeobox 1). Êàê èçâåñòíî,
PDX-1 ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ðàçâèòèè ïîäæåëóäî÷íîé æå-
ëåçû: ó ìóòàíòíûõ ìûøåé ñ íóëåâîé àëëåëüþ òðàíñêðèï-
öèîííîãî ôàêòîðà PDX-1 íå ðàçâèâàëàñü ïîäæåëóäî÷íàÿ
æåëåçà. Ïîëàãàþò, ÷òî ó âçðîñëûõ îñîáåé ãåí PDX-1 íåîá-
õîäèì äëÿ íîðìàëüíîé ýêñïðåññèè íåñêîëüêèõ ãåíîâ: èí-
ñóëèíà, àìèëèíà, ãëþêîêèíàçû è Glut2. Ïîñëå ãåííîé ìî-
äèôèêàöèè ÌÑÊ ñåêðåòèðîâàëè èíñóëèí. Ïðîäóêöèÿ èí-
ñóëèíà óñèëèâàëàñü ïðè äîáàâëåíèè â êóëüòóðàëüíóþ
ñðåäó ãëþêîçû â êîíöåíòðàöèÿõ áîëåå 15 ìÌ/ë. Òðàíñ-
ïëàíòàöèÿ ãåííîìîäèôèöèðîâàííûõ ÌÑÊ äèàáåòè÷åñêèì
ìûøàì ïðèâåëà ê íîðìàëèçàöèè óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè
æèâîòíûõ (Karnieli et al., 2007; Li et al., 2007b). Îäíàêî
èìåþòñÿ è ïðîòèâîïîëîæíûå äàííûå: ïîñëå ãåííîé ìîäè-
ôèêàöèè ÌÑÊ in vitro ýêñïðåññèðîâàëè ìàðêåðû, õàðàê-
òåðíûå äëÿ îñòðîâêîâûõ êëåòîê, è ïðîäóöèðîâàëè èíñó-
ëèí, íî òðàíñïëàíòàöèÿ ýòèõ êëåòîê äèàáåòè÷åñêèì ìû-
øàì íå âûçûâàëà ïîíèæåíèÿ êîëè÷åñòâà ãëþêîçû â êðîâè
(Zhao et al., 2008).

Áûëè ïðîâåäåíû ïîïûòêè êîððåêöèè ñàõàðíîãî äèà-
áåòà ïóòåì ââåäåíèÿ æèâîòíûì ñèíãåííûõ èëè àëëîãåí-
íûõ íåäèôôåðåíöèðîâàíûõ ÌÑÊ. È â ýòèõ ñëó÷àÿõ ðàç-
íûìè àâòîðàìè ïîëó÷åíû ïðîòèâîïîëîæíûå ðåçóëüòàòû.
Â íåêîòîðûõ ðàáîòàõ òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ íå ïðèâíåñëà
ïîëîæèòåëüíûõ èçìåíåíèé â äèàáåòè÷åñêèé ñòàòóñ (Kar-
nieli et al., 2007; Wu et al., 2007; Urban et al., 2008). Íî ãî-
ðàçäî áîëüøå èññëåäîâàíèé, â êîòîðûõ ââåäåíèå ÌÑÊ ïî-
âûøàëî âûðàáîòêó èíñóëèíà è ïîíèæàëî óðîâåíü ãëþêî-
çû â 1.5—2 ðàçà (Lee et al., 2006; Dong et al., 2008; Ezquer
et al., 2008). Â ýòèõ æå èññëåäîâàíèÿõ, à òàêæå ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ íåïîñðåäñòâåííî â ïîäæåëóäî÷íóþ
æåëåçó (ïîñëå ÷åãî íå áûëî âûÿâëåíî çíà÷èìîãî ïîíèæå-
íèÿ óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè æèâîòíûõ) îòìå÷àëè óâåëè-
÷åíèå êîëè÷åñòâà îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà â 2—7 ðàç ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (Chang et al., 2008).
Â íåêîòîðûõ èç íèõ, ïðàâäà â î÷åíü íåçíà÷èòåëüíîì êî-
ëè÷åñòâå, áûëà îáíàðóæåíà äîíîðñêàÿ ìåòêà.

Áîëüøèíñòâî àâòîðîâ ïðåäïîëàãàþò îäíè è òå æå ìå-
õàíèçìû ðåãåíåðàöèè ïðîäóöèðóþùèõ èíñóëèí êëåòîê
ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ÌÑÊ. Ñóùåñòâóåò âîçìîæíîñòü äèô-
ôåðåíöèðîâêè ýêçîãåííûõ ÌÑÊ â êëåòêè îñòðîâêîâ Ëàí-
ãåðãàíñà in vivo, õîòÿ è î÷åíü âûñîêà âåðîÿòíîñòü ñëèÿíèÿ
òðàíñïëàíòèðîâàííûõ ÌÑÊ ñ êëåòêàìè ïîäæåëóäî÷íîé
æåëåçû.

Êðîìå òîãî, êàê óæå áûëî ïîêàçàíî íà ìîäåëÿõ èí-
ôàðêòà ìèîêàðäà (Êðóãëÿêîâ è äð., 2004) è èøåìè÷åñêîãî
èíñóëüòà (Chen et al., 2003; Pavlichenko et al., 2008), âíóò-
ðèâåííàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ àêòèâèðóåò àíãèîãåíåç â
èøåìèçèðîâàííîé òêàíè è ïðåäîòâðàùàåò ðàçâèòèå ôèá-
ðîçà (Caplan, Dennis, 2006). Òàêîå âëèÿíèå ÌÑÊ òàêæå
ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ñîõðàíåíèþ ñòðóêòóðû îñòðîâêîâ
Ëàíãåðãàíñà âî âðåìÿ âîñïàëåíèÿ, âûçâàííîãî ãèáåëüþ
b-êëåòîê.

Åùå îäèí àñïåêò èñïîëüçîâàíèÿ ÌÑÊ äëÿ ëå÷åíèÿ ñà-
õàðíîãî äèàáåòà I òèïà — áîðüáà ñ ðàçâèòèåì òàêèõ òÿæå-
ëûõ îñëîæíåíèé, êàê ðåòèíîïàòèÿ, íåéðîïàòèÿ, íåôðîïà-
òèÿ, äèàáåòè÷åñêàÿ ñòîïà, èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà è
äð., êîòîðûå ÷àùå âñåãî è ÿâëÿþòñÿ ïðè÷èíàìè èíâàëèäè-
çàöèè ïàöèåíòîâ. Â îñíîâå âñåõ ïåðå÷èñëåííûõ îñëîæíå-
íèé ëåæèò àíãèîïàòèÿ — èçìåíåíèå ñòðîåíèÿ ñîñóäèñòîé
ñòåíêè è íàðóøåíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè. Aíãèîïàòèÿ ïðè
äèàáåòå ìîæåò çàòðàãèâàòü êàê êàïèëëÿðû, àðòåðèîëû è
âåíóëû, òàê è êðóïíûå àðòåðèè è âåíû. Àíãèîïàòèè õà-
ðàêòåðèçóþòñÿ óòîëùåíèåì áàçàëüíîé ìåìáðàíû ñîñóäîâ,

ïðîëèôåðàöèåé ýíäîòåëèÿ, îòëîæåíèåì èçáûòî÷íîãî êî-
ëè÷åñòâà ãëèêîïðîòåèäíûõ PAS-ïîëîæèòåëüíûõ âåùåñòâ,
ïîâûøåíèåì ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäèñòîé ñòåíêè, ïîâû-
øåííîé âàçîêîíñòðèêöèåé. Ïðè äèàáåòå èçìåíÿþòñÿ ðåî-
ëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà êðîâè: ïîâûøàþòñÿ òðîìáîîáðàçî-
âàíèå è âÿçêîñòü, ÷òî òàêæå ñïîñîáñòâóåò íàðóøåíèþ
ìèêðîöèðêóëÿöèè â òêàíÿõ (Âåëèêîâ, 1989; Guzik et al.,
2002; Creager et al., 2003). Â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîòàõ
ïîêàçàíî, ÷òî ÌÑÊ ìîãóò ñ óñïåõîì ïðèìåíÿòüñÿ äëÿ ëå-
÷åíèÿ èøåìèè ìèîêàðäà (Êðóãëÿêîâ è äð., 2004; Nagaya et
al., 2004; Abdel Aziz et al., 2008), ïîëèíåéðîïàòèè êîíå÷-
íîñòåé (Shibata et al., 2008) è íåôðîïàòèè (Ezquer et al.,
2008; Zhang et al., 2008). Â ñåðäå÷íîé ìûøöå è ìûøöå
çàäíåé ëàïû êðûñ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ íàáëþäàëè
óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè ìèêðîñîñóäèñòîé ñåòè. Ïðè íåôðî-
ïàòèè ââåäåíèå ÌÑÊ ïðåäîòâðàùàëî ãèàëèíîç ïî÷å÷íûõ
êëóáî÷êîâ. Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî
ÌÑÊ àêòèâèðóþò àíãèîãåíåç â ïîâðåæäåííîé òêàíè. Ïî-
ëàãàþò, ÷òî ñòèìóëÿöèÿ ðîñòà íîâûõ ñîñóäîâ ñâÿçàíà ñ
òåì, ÷òî ÌÑÊ ñåêðåòèðóþò ôàêòîð ðîñòà ýíäîòåëèÿ ñîñó-
äîâ,VEGF (Chen et al., 2003). Îáðàçîâàíèå íîðìàëüíûõ
ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñóäîâ â òêàíè, ïîðàæåííîé äèàáåòè-
÷åñêîé àíãèîïàòèåé, — îïòèìàëüíûé ïóòü áîðüáû ñ ýòèì
òÿæåëåéøèì îñëîæíåíèåì.

Ï ó ï î â è í í à ÿ ê ð î â ü. Â ïîñëåäíèå ãîäû ïóïîâèí-
íóþ êðîâü ðàññìàòðèâàþò êàê åùå îäèí êëåòî÷íûé ìàòå-
ðèàë, ïðèìåíåíèå êîòîðîãî âîçìîæíî â òåðàïèè ñàõàðíî-
ãî äèàáåòà. Òðàíñïëàíòàöèÿ ôðàêöèè ìîíîíóêëåàðíûõ
êëåòîê èç ïóïîâèííîé êðîâè ÷åëîâåêà â äîçå 200 ìëí ïðè-
âåëà ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ
(ìûøåé) è ïîíèæåíèþ óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè (Ende et
al., 2004). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå âíóòðèâåííîãî ââåäå-
íèÿ ÷åëîâå÷åñêîé ïóïîâèííîé êðîâè äèàáåòè÷åñêèì ìû-
øàì â ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçå íåêîòîðîå êîëè÷åñòâî ïðî-
äóöèðóþùèõ èíñóëèí êëåòîê èìåëè è ÷åëîâå÷åñêóþ, è
ìûøèíóþ õðîìîñîìû (Koblas et al., 2005). Èìååòñÿ òàêæå
ñîîáùåíèå î ïðîâåäåíèè êëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ
ïî èíôóçèè àóòîëîãè÷íîé ïóïîâèííîé êðîâè 8 äåòÿì â
âîçðàñòå 2.4—7.3 ãîäà ñ äèàáåòîì I òèïà (äëèòåëüíîñòü çà-
áîëåâàíèÿ ñîñòàâëÿëà â ñðåäíåì îêîëî 1 ãîäà) (Haller et
al., 2008). Áûëî îòìå÷åíî, ÷òî ó äåòåé çàìåäëèëîñü ïàäå-
íèå âûðàáîòêè èíñóëèíà. Àâòîðû ïðåäïîëàãàþò íåñêîëü-
êî ìåõàíèçìîâ ðåãóëÿöèè äèàáåòà I òèïà: êëåòêè ïóïîâèí-
íîé êðîâè ìîãëè ìèãðèðîâàòü â ïîäæåëóäî÷íóþ æåëåçó è
äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â ïðîäóöèðóþùèå èíñóëèí êëåòêè,
ñòèìóëèðîâàòü ïðîëèôåðàöèþ íîâûõ îñòðîâêîâûõ êëå-
òîê, ïîäàâëÿòü àêòèâíîñòü Ò-êëåòîê.

Èòàê, â ñîâðåìåííîé ëèòåðàòóðå íå ïðåäñòàâëåíî óáå-
äèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî
ïîñðåäñòâîì êëåòî÷íîé òåðàïèè âîçìîæíî ïîëíîå èçëå÷å-
íèå îò ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà. Íåëüçÿ ïðèçíàòü ïðè-
ìåíåíèå êàêîãî-ëèáî êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà ñàìîñòî-
ÿòåëüíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ äàííîãî çàáîëåâàíèÿ. Îäíàêî
ïåðñïåêòèâû ó êëåòî÷íîé òåðàïèè ñàõàðíîãî äèàáåòà, áå-
çóñëîâíî, åñòü. Âî-ïåðâûõ, ïðîäóöèðóþùèå èíñóëèí
êëåòêè, ïîëó÷åííûå in vitro èç ÌÑÊ, ìîãóò ñòàòü àëüòåð-
íàòèâíûì ìàòåðèàëîì àëëîãåííûõ èëè êñåíîãåííûõ îñò-
ðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà äëÿ òðàíñïëàíòàöèè áîëüíûì ñàõàð-
íûì äèàáåòîì. Âî-âòîðûõ, ïðèìåíåíèå ÃÑÊ èëè ÌÑÊ ìî-
æåò ïîìî÷ü â ëå÷åíèè àóòîèììóííîé îñíîâû ñàõàðíîãî
äèàáåòà I òèïà. Â-òðåòüèõ, âîçìîæíî, äëÿ íîðìàëèçàöèè
ìåòàáîëèçìà ãëþêîçû è èíñóëèíà ïåðñïåêòèâíûì îêà-
æåòñÿ êîòðàíñïëàíòàöèÿ ðàçíûõ âèäîâ êëåòîê — ìîíî-
íóêëåàðíîé ôðàêöèè ÊÌ èëè ÃÑÊ è ÌÑÊ. Â ðàáîòå Óð-
áàí ñ êîëëåãàìè (Urban et al., 2008) ïîêàçàíî, ÷òî ñíèæå-
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íèå óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè äî èñõîäíîãî ñîñòîÿíèÿ
ïðîèçîøëî ó ìûøåé ñî ñòðåïòîçîòîöèíîâûì äèàáåòîì
÷åðåç 4 íåä ïîñëå âíóòðèâåííîé òðàíñïëàíòàöèè 106 ÿäåð-
íûõ êëåòîê ÊÌ è 105 èëè 5�104 ÌÑÊ. Â òå÷åíèå âñåãî
âðåìåíè íàáëþäåíèÿ (16 íåä) óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè
æèâîòíûõ íå ïîâûøàëñÿ. Ó äèàáåòè÷åñêèõ æèâîòíûõ íà-
áëþäàëè ãèïåðãëèêåìèþ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè òîëüêî
ìîíîíóêëåàðíîé ôðàêöèè ÊÌ èëè òîëüêî ÌÑÊ â òåõ æå
êîëè÷åñòâàõ. Ââåäåíèå 2.5�104 ÌÑÊ ñ òåì æå êîëè÷åñò-
âîì êëåòîê ÊÌ íå ïðèâåëî ê ñíèæåíèþ óðîâíÿ ãëþêîçû â
êðîâè ìûøåé. Â ýòîé ðàáîòå âûÿâëåíû äâà èíòåðåñíûõ
ôàêòà: òåðàïåâòè÷åñêîå âîçäåéñòâèå îêàçûâàåò êîòðàíñï-
ëàíòàöèÿ 2 âèäîâ êëåòîê; ýôôåêòèâíîñòü êëåòî÷íîé òåðà-
ïèè çàâèñèò îò êîëè÷åñòâà ââåäåííûõ ÌÑÊ. Ïî îäíîé ðà-
áîòå íåëüçÿ äåëàòü îêîí÷àòåëüíûå âûâîäû. Áåçóñëîâíî,
ìåòîäû ïðèìåíåíèÿ êëåòî÷íîé òåðàïèè ïðè ñàõàðíîì
äèàáåòå I òèïà òðåáóþò äàëüíåéøåé ðàçðàáîòêè.
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Cell therapy is a modern and promising approach to type I diabetes mellitus treatment. Nowadays a wide
range of cells is used in laboratory experiments and clinical studies, including allogeneic and xenogeneic cells of
Langergance islets, bone marrow cells, haematopoietic stem cells, mesenchymal stem cells, and cord blood stem
cells. Any type of the cells named could correct the status of the patients to a certain extent. However, full reco-
very after cell therapy has not been achieved yet.
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