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Ïðèìåíåíèå ñòâîëîâûõ êëåòîê äëÿ ñòèìóëÿöèè ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííîãî íåðâà

Öåëüþ îáçîðà ÿâèëîñü îáîáùåíèå ðåçóëüòàòîâ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ïî ïðèìåíåíèþ
ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÑÊ) äëÿ óëó÷øåíèÿ âîññòàíîâëåíèÿ ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ. Îòìå÷àþòñÿ äâå îñíîâ-
íûå ñòðàòåãèè, ðàçðàáàòûâàåìûå äëÿ ñîåäèíåíèÿ ñåãìåíòîâ ïîâðåæäåííîãî íåðâà: ñîçäàíèå ñîâðåìåí-
íûõ èíæåíåðíûõ êîíñòðóêöèé èç áèîäåãðàäèðóåìûõ ìàòåðèàëîâ è ïðèìåíåíèå â êà÷åñòâå èñòî÷íèêîâ
ðîñòîâûõ è òðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðàçëè÷íûõ ÑÊ. Â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 10 ëåò äëÿ óëó÷øåíèÿ âîññòà-
íîâëåíèÿ ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ íàðÿäó ñî øâàííîâñêèìè êëåòêàìè áûëè ïðèìåíåíû ýìáðèîíàëüíûå
ñòâîëîâûå êëåòêè, íåéðàëüíûå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè, êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð, ìå-
çåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà, æèðîâîé òêàíè è ïóëüïû çóáà, ñòâîëîâûå êëåòêè, âûäå-
ëåííûå èç êîæè è åå ïðîèçâîäíûõ. Èñïîëüçóþòñÿ òàêæå ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå êëåòêè ñî
ñâåðõýêñïðåññèåé ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ. Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàë,
÷òî ïðèìåíåíèå ÑÊ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñïîñîáñòâóåò ðîñòó ïîâðåæäåííûõ íåðâíûõ âîëîêîí. Ïîä-
÷åðêèâàåòñÿ íåîáõîäèìîñòü óãëóáëåííûõ çíàíèé, êàñàþùèõñÿ ìåõàíèçìîâ âëèÿíèÿ ïåðåñàæåííûõ ÑÊ
íà ðåãåíåðèðóþùèå àêñîíû è ýíäîãåííûå øâàííîâñêèå êëåòêè. Íåîáõîäèìî òàêæå èññëåäîâàíèå ñóäü-
áû ïåðåñàæåííûõ êëåòîê â äëèòåëüíûå ñðîêè ïîñëå îïåðàöèè äëÿ èñêëþ÷åíèÿ ðèñêà íåãàòèâíûõ ïî-
ñëåäñòâèé òðàíñïëàíòàöèè ÑÊ. Èñïîëüçîâàíèå ÑÊ ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì ìîäåëèðîâàíèè òðàâìû íåð-
âà íå òîëüêî ïîçâîëÿåò íàéòè ïîäõîäû äëÿ ðàçðàáîòêè êëåòî÷íîé òåðàïèè, íî è îòêðûâàåò âîçìîæíîñòè
èçó÷åíèÿ çàêîíîìåðíîñòåé ðàçâèòèÿ ÑÊ, ìåõàíèçìîâ èõ äèôôåðåíöèðîâêè è çëîêà÷åñòâåííîãî ïåðå-
ðîæäåíèÿ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: íåðâ, ðåãåíåðàöèÿ, ñòâîëîâûå êëåòêè, êëåòî÷íûå òåõíîëîãèè.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÏÍÑ — ïåðèôåðè÷åñêàÿ íåðâíàÿ ñèñòåìà, ÏÖÐ — ïîëèìåðàçíàÿ öåï-
íàÿ ðåàêöèÿ, ÑÊ — ñòâîëîâûå êëåòêè, GFAP — ãëèàëüíûé ôèáðèëëÿðíûé êèñëûé áåëîê, NeuN — íåé-
ðîí-ñïåöèôè÷åñêèé ÿäåðíûé áåëîê, NF-H — áåëîê íåéðîôèëàìåíòîâ ñ ìîë. ìàññîé 200 êÄà, NF-M —
áåëîê íåéðîôèëàìåíòîâ ñ ìîë. ìàññîé 150 êÄà, p75 — ìàðêåð íåéòðîôèí-ðåöåïòîðîâ, S100 — êàëüöèé-
ñâÿçûâàþùèé áåëîê, õàðàêòåðíûé äëÿ øâàííîâñêèõ êëåòîê.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äëÿ óëó÷øåíèÿ âîññòàíîâèòåëü-
íûõ ïðîöåññîâ â ïàòîëîãè÷åñêè èçìåíåííûõ òêàíÿõ è îð-
ãàíàõ àêòèâíî ðàçðàáàòûâàþòñÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûå ïîä-
õîäû ñ ïðèìåíåíèåì íîâûõ êëåòî÷íûõ òåõíîëîãèé, â êî-
òîðûõ èñïîëüçóþòñÿ ñòâîëîâûå êëåòêè (ÑÊ). Îäíàêî
çàêîíîìåðíîñòè ðàçâèòèÿ ÑÊ, îñîáåííîñòè èõ äèôôåðåí-
öèðîâêè è ìåõàíèçìû èõ âëèÿíèÿ íà ðåãåíåðàöèþ ïî-
âðåæäåííûõ òêàíåé èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî. Õàðàêòåðè-
ñòèêà ýìáðèîíàëüíûõ, ðåãèîíàëüíûõ è èíäóöèðîâàííûõ
ÑÊ äàíà â ìíîãî÷èñëåííûõ îáçîðàõ (Price et al., 1992; Par-
navelas et al., 1995; McKay, 1997; Thomson, Marshall, 1998;
Pera et al., 2000; Âèêòîðîâ, 2001; Êîðî÷êèí, 2001; Ñóõèõ,
Ìàëàéöåâ, 2001; Äûáàí, Äûáàí, 2002; Ñîñóíîâ, ×åëûøåâ,
2002; Murrell et al., 2005; Íèêîëüñêèé è äð., 2007; Ðåïèí
è äð., 2007; Evans, 2011; Mattis, Svendsen, 2011). Ðàçëè÷-
íûå ÑÊ ïðèìåíÿþòñÿ ïðè ðàçðàáîòêå ìåòîäîâ êëåòî÷íîé
òåðàïèè äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ îðãàíîâ è òêàíåé íåðâíîé
ñèñòåìû, â ÷àñòíîñòè ãîëîâíîãî ìîçãà (Gage et al., 1995;
Svendsen et al., 1997; Björklund, Lindvall, 2000; Park, 2000;
Àëåêñàíäðîâà è äð., 2004; Óãðþìîâ è äð., 2004; Çèíüêîâà
è äð., 2007; Àíèñèìîâ, 2009; ßðûãèí è äð., 2009; Ãèëåðî-

âè÷ è äð., 2010; Lindvall, Björklund, 2011) è ñïèííîãî ìîç-
ãà (McDonald et al., 1999; Lu et al., 2003; Ïîäãîðíûé è äð.,
2004; ßðûãèí è äð., 2005; Himes et al., 2006; ×åëûøåâ,
Âèêòîðîâ, 2009; Chen et al., 2010; Gowing, Svendsen,
2011). Èñïîëüçîâàíèå ñîâðåìåííûõ êëåòî÷íûõ òåõíî-
ëîãèé êîñíóëîñü è ïåðèôåðè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû,
â ÷àñòíîñòè, ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ. Äå-
ãåíåðàöèÿ ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâíûõ ïðîâîäíèêîâ ïðè
òðàâìàòè÷åñêèõ âîçäåéñòâèÿõ — ÷àñòî âñòðå÷àåìîå çàáî-
ëåâàíèå, âûçûâàþùåå íàðóøåíèå ìîòîðíûõ è ñåíñîðíûõ
ôóíêöèé è íåðåäêî ïðèâîäÿùåå ê õðîíè÷åñêîé èíâàëèä-
íîñòè. Àêòóàëüíîñòü ïðîáëåìû îáóñëîâëåíà ðàñïðîñòðà-
íåííîñòüþ òðàâìàòè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé íåðâîâ, íåóäîâ-
ëåòâîðèòåëüíûìè ðåçóëüòàòàìè òðàäèöèîííûõ ñïîñîáîâ
ëå÷åíèÿ è íåäîñòàòêîì ôóíäàìåíòàëüíûõ çíàíèé î ìåõà-
íèçìàõ ðåãåíåðàöèè ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâíûõ âîëîêîí,
ðîëè ìèêðîîêðóæåíèÿ, òðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ, øâàííîâ-
ñêèõ êëåòîê (ëåììîöèòîâ) â ýòîì ïðîöåññå. Íåñìîòðÿ íà
áîëüøèå (ïî ñðàâíåíèþ ñ ÖÍÑ) ïîòåíöèè ê ðåãåíåðàöèè,
âîññòàíîâëåíèå òðàâìèðîâàííûõ â ðåçóëüòàòå ñäàâëèâà-
íèÿ èëè ðàçðûâà íåðâîâ íå âñåãäà âîçìîæíî. Íà ìåñòå ïî-
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âðåæäåíèÿ íåðåäêî âîçíèêàåò ñîåäèíèòåëüíîòêàííûé ðó-
áåö, â ôîðìèðîâàíèè êîòîðîãî ó÷àñòâóþò êëåòêè ýïè- è
ïåðèíåâðèÿ, è îáðàçóåòñÿ íåâðîìà. Ýòî ïðåïÿòñòâóåò ðå-
ãåíåðàöèè àêñîíîâ, íàðóøàåò ïðîâîäèìîñòü íåðâà è ïðè-
âîäèò ê õðîíè÷åñêèì áîëÿì. Ê òðàäèöèîííûì ñïîñîáàì
ëå÷åíèÿ òðàâìèðîâàííûõ íåðâîâ îòíîñÿòñÿ õèðóðãè÷å-
ñêèå îïåðàöèè ïî èññå÷åíèþ ðóáöà, ñîåäèíåíèþ äèñòàëü-
íîãî è ïðîêñèìàëüíîãî ñåãìåíòîâ íåðâíûõ ñòâîëîâ ïóòåì
èõ ñøèâàíèÿ èëè íåéðîïëàñòèêè (Êàâåðèíà, 1975; Ãðèãî-
ðîâè÷, 1981). Â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà äèàñòàç ìåæäó ñåãìåí-
òàìè ïîâðåæäåííîãî íåðâà ñëèøêîì âåëèê è àíàòîìè-
÷åñêîå ñîïîñòàâëåíèå èõ íåâîçìîæíî, ïðèìåíÿåòñÿ
àóòîòðàíñïëàíòàöèÿ ôðàãìåíòîâ íåðâà. Ïðè ýòîì äëÿ ïî-
ëó÷åíèÿ äîíîðñêîãî ìàòåðèàëà ïðèõîäèòñÿ èññåêàòü
÷àñòü çäîðîâîãî (êàê ïðàâèëî, ÷óâñòâèòåëüíîãî) íåðâà,
ïðåíåáðåãàÿ ëîêàëüíîé ïîòåðåé ÷óâñòâèòåëüíîñòè (Hood
et al., 2009). Àëüòåðíàòèâîé äëÿ àóòîòðàíñïëàíòàöèè
ôðàãìåíòà íåðâà ÿâëÿþòñÿ ðàçëè÷íûå ñïîñîáû íàïðàâ-
ëåííîé ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí ïî èñêóññòâåííî
ñîçäàííûì ïóòÿì. Ïðîêñèìàëüíûé è äèñòàëüíûé êîíöû
íåðâà ñîåäèíÿþòñÿ ñïåöèàëüíûìè êîíñòðóêöèÿìè —
êîíäóèòàìè, òðóáêàìè, ôóòëÿðàìè. Ïåðâîíà÷àëüíî èñ-
ïîëüçîâàëèñü òðóáêè èç èñêóññòâåííûõ ìàòåðèàëîâ (Lun-
dborg et al., 1982) èëè áèîëîãè÷åñêèå ôóòëÿðû, íàïðèìåð,
ôðàãìåíòû àðòåðèè èëè âåíû (×óìàñîâ è äð., 1986; Íîçä-
ðà÷åâ, ×óìàñîâ, 1999; Klinge et al., 2001). Â ïîñëåä-
íèå ãîäû äëÿ ñîçäàíèÿ èñêóññòâåííûõ ñîåäèíåíèé èñ-
ïîëüçóþòñÿ áèîäåãðàäèðóåìûå ïîëèìåðû (Matsumoto
et al., 2000; Ijkema-Paassen et al., 2004; Bellamkonda, 2006;
Kingham, Terengi, 2006; Geuna et al., 2007; ×åëûøåâ, Áî-
ãîâ, 2008). Íåêîòîðûå áèîäåãðàäèðóåìûå êîíäóèòû íà-

øëè ïðèìåíåíèå â êëèíèêå (Weber et al., 2000;
Ôåäÿêîâ è äð., 2010). Äëÿ ñòèìóëèðîâàíèÿ ðîñòà
ðåãåíåðèðóþùèõ íåðâíûõ âîëîêîí äåëàþòñÿ ïîïûòêè èñ-
ïîëüçîâàòü êàê ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû (×åëûøåâ è äð.,
2000; Ùóäëî è äð., 2007; Ribeira et al., 2008), òàê è ðîñòî-
âûå ôàêòîðû (Terenghi, 1999; Sun et al., 2009). Îäíàêî
ïðèìåíåíèå ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ äëÿ ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé
íåðâíîé ñèñòåìû èìååò îïðåäåëåííûå ñëîæíîñòè. Îíè
ñâÿçàíû ñ âûñîêîé áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ ïðè-
ìåíÿåìûõ âåùåñòâ è èõ ïîáî÷íûìè äåéñòâèÿìè, ñ ïðîá-
ëåìîé äîñòàâêè ýòèõ âåùåñòâ íåïîñðåäñòâåííî òóäà, ãäå
ïðîèñõîäÿò ðåïàðàòèâíûå ïðîöåññû, à òàêæå ñ êîðîò-
êèì ïåðèîäîì èõ äåéñòâèÿ (ïåðèîä èõ ïîëóðàñïàäà ñî-
ñòàâëÿåò îò íåñêîëüêèõ ìèíóò äî íåñêîëüêèõ ÷àñîâ (Tria
et al., 1994; Miller et al., 1996; Pfister et al., 2007). Â ñâÿçè
ñ ýòèì ðàçðàáàòûâàþòñÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûå ïîäõîäû,
ïðè êîòîðûõ â êà÷åñòâå èñòî÷íèêîâ ðîñòîâûõ è òðîôè÷å-
ñêèõ ôàêòîðîâ ïðèìåíÿþòñÿ ÑÊ. Ñîçäàþòñÿ ñïåöèàëüíûå
èíæåíåðíûå êîíñòðóêöèè — ñêàôôîëäû, èëè íîñèòåëè
êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê. Äëÿ óñêîðåíèÿ ðîñòà ðåãåíå-
ðèðóþùèõ àêñîíîâ, à òàêæå äëÿ óñòðàíåíèÿ ðèñêà ðåòðî-
ãðàäíîé äåãåíåðàöèè íåéðîíîâ ñîîòâåòñòâóþùèõ îòäåëîâ
ñïèííîãî ìîçãà â îòâåò íà ïîâðåæäåíèå èõ àêñîíîâ íà ïå-
ðèôåðèè â òàêèå èíæåíåðíûå êîíñòðóêöèè ââîäÿò ðàç-
ëè÷íûå ÑÊ. Çà ïîñëåäíèå 10 ëåò â íàó÷íîé ëèòåðàòóðå
íàêîïèëñÿ áîëüøîé ìàòåðèàë ïî ýòîé ïðîáëåìå (ñì. òàá-
ëèöó).

Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû — îáîáùåíèå è îöåíêà ðå-
çóëüòàòîâ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåí-
íûõ ðàçðàáîòêå êëåòî÷íûõ òåõíîëîãèé äëÿ ñòèìóëÿöèè
ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâîâ.
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Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ïîäõîäû ê ðàçðàáîòêå êëåòî÷íûõ òåõíîëîãèé, ïðåäíàçíà÷åííûõ
äëÿ ñòèìóëÿöèè ðåãåíåðàöèè íåðâà (2000—2011 ãã.)

Èñïîëüçóåìûå êëåòêè Ìåòîä ïîâðåæäåíèÿ íåðâà
Ñðîêè

íàáëþäåíèÿ
Ëèòåðàòóðíûé èñòî÷íèê

(ñòðàíà)

Øâàííîâñêèå êëåòêè êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
ïîëèëàêòîãëèêîëèäà (7 ìì)

6 íåä Hadlock et al., 2000 (ÑØÀ)

Øâàííîâñêèå êëåòêè ìûøè Ïåðåäàâëèâàíèå ñåäàëèùíîãî íåðâà ìûøè 10—14 ñóò Radtke et al., 2005 (ÑØÀ)

Øâàííîâñêèå êëåòêè êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèíòåòè÷å-
ñêèé ôóòëÿð (5 ìì)

14 ñóò Schmitte et al., 2010 (Ãåðìà-
íèÿ)

ÍÑÏÊ èç ãèïïîêàìïà ýìá-
ðèîíîâ êðûñû Å17

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà (20 ìì), íàïîëíåííàÿ êîëëàãåíîâûì ãå-
ëåì

6 è 10 íåä Murakami et al., 2003 (ßïî-
íèÿ)

ÍÑÏÊ èç çàêëàäêè íåîêîð-
òåêñà ýìáðèîíîâ êðûñû
Å14

Ïåðåðåçêà áîëüøåáåðöåâîãî íåðâà êðûñû, òðàíñ-
ïëàíòàöèÿ â äèñòàëüíûé êîíåö

2 è 10 íåä Baez et al., 2004 (ÑØÀ)

ÍÑÏÊ èç çàêëàäêè íåîêîð-
òåêñà ýìáðèîíîâ êðûñû
Å16

Ïåðåðåçêà ëèöåâîãî íåðâà êðîëèêà, êîíäóèò èç
ãèàëóðîíîâîé êèñëîòû è êîëëàãåíà (7 ìì)

12 íåä Zhang et al., 2008 (Êèòàé)

ÍÑÏÊ èç âçðîñëîãî ìîçãà
ìûøè

Ïåðåäàâëèâàíèå ñåäàëèùíîãî íåðâà ìûøè 14, 21, 28 ñóò Li et al., 2009 (ßïîíèÿ)

ÍÑÏÊ èç çàêëàäêè íåîêîð-
òåêñà ýìáðèîíîâ êðûñû

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñîåäèíåíèå
êîíäóèòîì èç õèòîçàí/ïîëèãëèêîëèåâîé êèñëîòû
(10 ìì)

3 ìåñ Shi et al., 2011 (Êèòàé)

ÍÑÏÊ èç ìîçãà ýìáðèîíà
êðîëèêà

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðîëèêà 10 ñóò Cheng et al., 2011 (Êèòàé)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñøèâàíèå 3 íåä Dezawa et al., 2001 (ßïîíèÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðîëèêà Ïåðåðåçêà ìàëîáåðöîâîãî íåðâà, ñîåäèíåíèå —
ôðàãìåíò âåíû (15 ìì)

4, 8 è 12 íåä Choi et al., 2004 (Þæíàÿ Êî-
ðåÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò
(1 ñì) èç ïîëèãèäðîêñèáóòèðàòà

15 ñóò Tohill et al., 2004 (Âåëèêîáðè-
òàíèÿ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà

4 íåä Chen et al., 2006 (Êèòàé)
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Èñïîëüçóåìûå êëåòêè Ìåòîä ïîâðåæäåíèÿ íåðâà
Ñðîêè

íàáëþäåíèÿ
Ëèòåðàòóðíûé èñòî÷íèê

(ñòðàíà)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
ìûøöû (2 ñì )

3 è 6 íåä Kielhoff et al., 2006a, 2000b
(Ãåðìàíèÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ÷åëîâåêà Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû 3 íåä Shimizu et al., 2007 (ßïîíèÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà îáåçüÿ-
íû

Ïåðåðåçêà ëîêòåâîãî íåðâà îáåçüÿíû, ñîåäèíåíèå —
ôðàãìåíò áåñêëåòî÷íîãî àóòîëîãè÷íîãî íåðâà
(4 ñì)

6 ìåñ Hu et al., 2007 (Êèòàé)

Ïåðåðåçêà ðàäèàëüíîãî íåðâà îáåçüÿíû, ñîåäèíå-
íèå — ôðàãìåíò áåñêëåòî÷íîãî àóòîëîãè÷íîãî
íåðâà (1 ñì)

8 íåä Wang et al., 2008 (Êèòàé)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
ïîëèëàêòîãëèêîëèäà (12 ìì)

12 íåä Hou et al., 2006 (Êèòàé)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ìûøè Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà ìûøåé, ôóòëÿð èç
êîëëàãåíà (6 ìì)

2, 4 è 6 íåä Lopes et al., 2006, 2010 (Áðà-
çèëèÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ïîëèýòèëå-
íîâûé ôóòëÿð (4—7 ìì)

6 íåä Ribeiro-Resende et al., 2009
(Áðàçèëèÿ)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ñîáàêè Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà ñîáàêè, êîíäóèò èç
õèòîçàíà è ïîëèãëèêîëèåâîé êèñëîòû (50 ìì)

6 ìåñ Ding et al., 2010 (Êèòàé)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
õèòîçàíà (12 ìì)

3 ìåñ Ao et al., 2011(Êèòàé)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
êîëëàãåíà (12 ìì)

3 ìåñ Ladak et al., 2011 (Êàíàäà)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñîåäèíåíèå èç
áèîìàòåðèàëà (10 ìì)

1—4 è 12 íåä Yang et al., 2011 (Êèòàé)

Ïåðåäàâëèâàíèå ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû 1—3 íåä Dadon-Nachum et al., 2011
(Èçðàèëü)

ÌÑÊ èç àìíèîòè÷åñêîé æèä-
êîñòè ÷åëîâåêà

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ôèáðèíîâûé
êîíäóèò (5 ìì)

8 íåä Pan et al., 2006 (Òàéâàíü)

ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà êðîëèêà Ïåðåðåçêà ëèöåâîãî íåðâà êðîëèêà, ñîåäèíåíèå —
ôðàãìåíò àóòîëîãè÷íîé âåíû (1 ñì)

4, 8 è 16 íåä Wang et al., 2011 (Êèòàé)

Ôðàãìåíòû ñïèííîãî ìîçãà
ýìáðèîíà êðûñû (Å12)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñøèâàíèå 4 è 8 íåä Xiong et al., 2009 (ßïîíèÿ)

Êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóê-
òóð êðûñû

Ïåðåäàâëèâàíèå ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû 5 íåä—6 ìåñ Dombrowski et al., 2006
(Ãåðìàíèÿ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà

30—90 ñóò Cheng et al., 2003 (Êèòàé)

Ôðàãìåíòû îáîíÿòåëüíîãî ýïè-
òåëèÿ êðûñû

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñøèâàíèå 15, 30, 45 è
60 ñóò

Delaviz et al., 2008 (Èðàí)

Êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóê-
òóð

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèòû èç
ñèëèêîíà, ïîëèëàêòèäà, ïîëèãëèêîëèäà (10 ìì)

1 è 12 íåä Li et al., 2010 (Êèòàé)

Ñìåñü øâàííîâñêèõ êëåòîê è
êëåòîê îáîíÿòåëüíûõ ñòðóê-
òóð êðûñû

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
ïîëèëàêòîãëèêîëèäà (20 ìì)

8 íåä You et al., 2011 (Êèòàé)

Êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóê-
òóð êðûñû

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñøèâàíèå 7, 14 è 21 ñóò Radtke et al., 2009 (ÑØÀ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû (20 ìì) 3 ìåñ Gu *erout et al., 2011 (Ôðàí-
öèÿ)

ÑÊ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ
ìûøè

Ïåðåðåçêà áîëüøåáåðöîâîãî èëè ñåäàëèùíîãî íåðâà
ìûøè, ñøèâàíèå

8 íåä Amoh et al., 2005a, 2005b;
2009b (ßïîíèÿ, ÑØÀ)

ÑÊ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ ÷å-
ëîâåêà

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà ìûøè, ñøèâàíèå 8 íåä Amoh et al., 2009a; 2010
(ßïîíèÿ, ÑØÀ)

ÑÊ èç äåðìû êîæè êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ôóòëÿð èç
êîëëàãåíà (16 ìì)

2 ìåñ Marchesi et al., 2007 (Èòà-
ëèÿ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñîåäèíåíèå
ôðàãìåíòîì àóòîëîãè÷íîãî íåðâà (ïîñëå çàìî-
ðàæèâàíèÿ è îòòàèâàíèÿ) (12 ìì)

4 è 8 íåä Walsh et al., 2009à (Êàíàäà)

Ïåðåðåçêà áîëüøåáåðöîâîãî íåðâà êðûñû, ìîäåëü
ïðîëîíãèðîâàííîé äåãåíåðàöèè

10 íåä Walsh et al., 2010 (Êàíàäà,
Ñàóäîâñêàÿ Àðàâèÿ)

ÑÊ èç ýïèäåðìèñà è äåðìû êî-
æè óõà ìèíèàòþðíûõ ñâè-
íîê

Ïåðåðåçêà áåäðåííîãî íåðâà ìèíèàòþðíûõ ñâèíîê,
ñîåäèíåíèå ôóòëÿðîì èç ôèáðèíà è êîëëàãåíà

2 è 4 íåä Park et al., 2011 (Êîðåÿ)



Òðàíñïëàíòàöèÿ â íåðâ ýìáðèîíàëüíûõ
çàêëàäîê ÖÍÑ è øâàííîâñêèõ êëåòîê

Ïðåæäå ÷åì ïåðåéòè ê àíàëèçó ýêñïåðèìåíòîâ ïî
òðàíñïëàíòàöèè ÑÊ â ïîâðåæäåííûé íåðâ, ñëåäóåò îñòà-
íîâèòüñÿ íà ðàáîòàõ, ïðåäøåñòâóþùèõ ýòèì èññëåäîâà-
íèÿì — ïåðåñàäêå â íåðâ ýìáðèîíàëüíûõ çàêëàäîê ìîçãà
èëè øâàííîâñêèõ êëåòîê. Ïåðâûå ïîïûòêè òðàíñïëàíòè-
ðîâàòü â ïåðèôåðè÷åñêèé íåðâ ýìáðèîíàëüíûå çàêëàäêè
ÖÍÑ ñ öåëüþ ñîçäàíèÿ ðåëåéíûõ è òðîôè÷åñêèõ öåíòðîâ
áûëè ñäåëàíû â 80—90-å ãîäû XX â. Â íåðâ âçðîñëûõ
êðûñ ïåðåñàæèâàëè ôðàãìåíòû ýìáðèîíàëüíîãî íåîêîð-
òåêñà è ñïèííîãî ìîçãà (Bernstein, 1983; Richardson, Issa,
1984). Áûëà äîêàçàíà ïðèíöèïèàëüíàÿ âîçìîæíîñòü ïåðå-
ñàäêè ýìáðèîíàëüíûõ êëåòîê ÖÍÑ â íåðâ è ïðîñëåæåíû
èõ ðàçâèòèå è äèôôåðåíöèðîâêà â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ
ìåñÿöåâ. Â äàëüíåéøåì ìîäåëü íåéðîòðàíñïëàíòàöèè â
íåðâ èñïîëüçîâàëàñü äëÿ ðåøåíèÿ ðÿäà ôóíäàìåíòàëüíûõ

çàäà÷, êàñàþùèõñÿ ãèñòîãåíåçà ýìáðèîíàëüíûõ çàêëàäîê
ìîçãà: äèôôåðåíöèðîâêè íåéðîíîâ, ñèíàïòîãåíåçà è ìèå-
ëèíèçàöèè àêñîíîâ êëåòîê òðàíñïëàíòàòîâ (×óìàñîâ,
Ïåòðîâà, 1990, 1993), ïðîöåññîâ äåëåíèÿ è àïîïòîçà ïåðå-
ñàæåííûõ êëåòîê, ñèíòåçà èìè ìåäèàòîðîâ, à òàêæå âëèÿ-
íèÿ íà äèôôåðåíöèðîâêó êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ òðî-
ôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ (Ïåòðîâà, Îòåëëèí, 2004, 2006, 2007).
Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî â äîëãîæèâóùèõ òðàíñïëàíòàòàõ
ýìáðèîíàëüíîãî ìîçãà â íåðâå íàáëþäàþòñÿ äèñòðîôè÷å-
ñêèå èçìåíåíèÿ è ãèáåëü ïåðåñàæåííûõ íåéðîíîâ, à òàê-
æå ðåàêòèâíûé ãëèîç (Doering, Aguayo, 1987; Doering,
1991; Îòåëëèí, Ïåòðîâà, 1998; Ïåòðîâà, 2011). Â õîäå
ýòèõ ðàáîò áûëî ïîêàçàíî, ÷òî òîëüêî àêñîíû íåéðîíîâ
ñïèííîãî ìîçãà (íî íå íåîêîðòåêñà) âûõîäÿò çà ïðåäåëû
òðàíñïëàíòàòîâ è ìèåëèíèçèðóþòñÿ øâàííîâñêèìè êëåò-
êàìè ðåöèïèåíòà (Ïåòðîâà è äð., 1997). Óñòàíîâëåíî, ÷òî
íåéðîíû àëëîòðàíñïëàíòàòîâ ýìáðèîíàëüíîãî ñïèííîãî
ìîçãà êðûñ â íåðâå ñïîñîáíû ðåèííåðâèðîâàòü ñîîòâåòñò-

528 Å. Ñ. Ïåòðîâà

Ïðîäîëæåíèå òàáëèöû

Èñïîëüçóåìûå êëåòêè Ìåòîä ïîâðåæäåíèÿ íåðâà
Ñðîêè

íàáëþäåíèÿ
Ëèòåðàòóðíûé èñòî÷íèê

(ñòðàíà)

ÑÊ èç æèðîâîé òêàíè êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, èñêóññò-
âåííûé ôóòëÿð

14 ñóò Erba et al., 2010 (Âåëèêî-
áðèòàíèÿ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñ è êîíäóèò èç
ôèáðèíà (10 ìì)

2 è 16 íåä Di Summa et al., 2010,
(Øâåéöàðèÿ, Âåëèêîáðè-
òàíèÿ, Øâåöèÿ)

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ôóòëÿð èç
ôèáðèíà (1 ñì)

16 íåä Di Summa et al., 2011
(Øâåéöàðèÿ, Âåëèêîáðè-
òàíèÿ, Øâåöèÿ)

Ïåðåðåçêà ëèöåâîãî íåðâà êðûñû, ñîåäèíåíèå —
áåñêëåòî÷íûé ôðàãìåíò àðòåðèè (8 ìì)

8 íåä Sun et al., 2011 (Êèòàé)

ÑÊ èç æèðîâîé òêàíè êðûñû è
÷åëîâåêà

Ïåðåðåçêà êàâåðíîçíîãî íåðâà êðûñû 3 ìåñ Lin et al., 2011a (ÑØÀ)

ÑÊ èç æèðîâîé òêàíè ìûøè è
÷åëîâåêà

Ïåðåäàâëèâàíèå ìàëîáåðöîâîãî íåðâà ìûøè 11 ñóò Lopatina et al., 2011 (Ðîñ-
ñèÿ)

CD133+-êëåòêè êðîâè êðûñû Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà

8 íåä Kijima et al., 2011 (ßïîíèÿ)

ÑÊ ïóëüïû çóáà êðûñû Ïåðåðåçêà ëèöåâîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ òðóá-
êà ñ êîëëàãåíîâûì ãåëåì

12 ñóò Sasaki et al., 2008 (ßïîíèÿ)

Ãåíåòè÷åcêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå øâàííîâñêèå êëåòêè
êðûñû, ñâåðõýêñïðåññèÿ
GDNF

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà (10 ìì)

4, 8, 12 è 16
íåä

Li et al., 2006 (Êèòàé)

Ãåíåòè÷åcêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå øâàííîâñêèå êëåòêè
êðûñû

Ïåðåðåçêà ìàëîáåðöîâîãî íåðâà êðûñû, ñèëèêîíîâàÿ
òðóáêà (12 ìì)

90 ñóò Gravvanis et al., 2005 (Ãðå-
öèÿ)

Ãåíåòè÷åcêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå ÍÑÏÊ, ñâåðõýêñ-
ïðåññèÿ GDNF

Ïåðåðåçêà áåäðåííîãî íåðâà êðûñû, ìîäåëü ïðî-
ëîíãèðîâàííîé äåãåíåðàöèè

6 ìåñ Heine et al., 2004 (ÑØÀ)

Ãåíåòè÷åcêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå ÍÑÏÊ ìûøè, ñâåðõ-
ýêñïðåññèÿ BDNF è GDNF

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò èç
ïîëèëàêòèäà (15 ìì)

8 íåä Fu et al., 2011 (Òàéâàíü)

Ãåíåòè÷åcêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå ÍÑÏÊ êðûñû, ñâåðõ-
ýêñïðåññèÿ íåéðîòðîôèíà-3

Ïåðåðåçêà áåäðåííîãî íåðâà êðûñû 4 è 12 íåä Lin et al., 2011b (Êèòàé)

Ýìáðèîíàëüíûå ÑÊ ìûøè è
ïðåäèôôåðåíöèðîâêà èõ â
ÍÑÏÊ

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, óäàëåíèå
ñåãìåíòà (1 ñì), ñøèâàíèå ýïèíåâðèÿ

3 ìåñ Cui et al., 2009 (ÑØÀ)

ÑÊ íåðâíîãî ãðåáíÿ, ïîëó÷åí-
íûå èç ýìáðèîíàëüíûõ ÑÊ
è èíäóöèðîâàííûõ ÑÊ ÷å-
ëîâåêà

Ïåðåðåçêà ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû, êîíäóèò ñ
íàíîôèáðèëëàìè

1 ìåñ è 1 ãîä Wang et al., 2011 (ÑØÀ)



âóþùóþ ìûøöó (Erb et al., 1993; Katsuki et al., 1997).
Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî èññëåäîâàíèÿ ïî òðàíñïëàíòàöèè â
íåðâ ýìáðèîíàëüíîãî ñïèííîãî ìîçãà, âûïîëíåííûå â
90-å ãîäû ïðîøëîãî âåêà, áûëè íàöåëåíû íà âîññòàíîâëå-
íèå íåðâà çà ñ÷åò ðàñòóùèõ àêñîíîâ ïåðåñàæåííûõ êëå-
òîê, àíàëîãè÷íûå æå èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííûå â íàñòî-
ÿùåå âðåìÿ (Xiong et al., 2009), íàöåëåíû íà ñòèìóëÿöèþ
ðåãåíåðèðóþùèõ àêñîíîâ íåðâà ðåöèïèåíòà. Ñ ïîìîùüþ
ýëåêòðîìèîãðàôè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ è ìîðôîìåòðè÷å-
ñêîãî àíàëèçà ðåãåíåðèðóþùèõ àêñîíîâ ïîêàçàíî, ÷òî
òðàíñïëàíòàöèÿ ôðàãìåíòîâ ñïèííîãî ìîçãà â íåðâ óñêî-
ðÿåò ðîñò íåðâíûõ âîëîêîí ïðèáëèçèòåëüíî íà 20 % ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (Xiong et al., 2009).

Äëÿ óëó÷øåíèÿ ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ ïðîâîäíèêîâ
ïðèìåíÿþò òðàíñïëàíòàöèþ øâàííîâñêèõ êëåòîê â íåðâ
èëè â êîíäóèò, ñîåäèíÿþùèé êîíöû ïåðåðåçàííîãî íåðâà
(Kim et al., 1994; Levi et al., 1994, Hadlock et al., 2000). Èñ-
ïîëüçóÿ ïåðåñàäêó øâàííîâñêèõ êëåòîê, ýêñïðåññèðóþ-
ùèõ çåëåíûé ôëóîðåñöåíòíûé áåëîê (GFP), óäàëîñü äî-
êàçàòü, ÷òî îíè ñïîñîáíû ìèãðèðîâàòü, ôîðìèðîâàòü
áþíãíåðîâñêèå ëåíòû è ìèåëèíèçèðîâàòü ðåãåíåðèðóþ-
ùèå àêñîíû (Radtke et al., 2005; Schimitte et al., 2010).
Øâàííîâñêèå êëåòêè ÿâëÿþòñÿ èñòî÷íèêîì òðîôè÷åñêèõ
è ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ðîñòó íåðâíûõ
âîëîêîí: öèòîêèíîâ, èíñóëèíîïîäîáíîãî ôàêòîðà, ãëè-
àëüíîãî íåéðîòðîôè÷åñêîãî ôàêòîðà (GDNF), ôàêòîðà
ðîñòà íåðâîâ (NGF), ôàêòîðà ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ (FGF),
íåéðîòðîôè÷åñêîãî ôàêòîðà ãîëîâíîãî ìîçãà (BDNF),
íåéðîðåãóëèíà è äð. (Fu, Gordon, 1997; Madduri, Gander,
2010). Ðàçâèòèå ñîâðåìåííûõ òåðàïåâòè÷åñêèõ ñòðàòåãèé
äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâîâ ñâÿçàíî ñ
ïðèìåíåíèåì ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ êëåòîê
(Haastert, Grothe, 2007). Ïðîâåäåíû ýêñïåðèìåíòû ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì øâàííîâñêèõ êëåòîê ñî ñâåðõýêñïðåññèåé
íåéðîòðîôèíà-3 (NT-3) (Pattingill et al., 2008), BDNF (Pat-
tingill et al., 2008), FGF (Timmer et al., 2003; Haastert et al.,
2006) è GDNF (Li et al., 2006). Ïðèìåíåíèå òàêèõ êëåòîê
äëÿ òåðàïèè ðåãåíåðèðóþùåãî íåðâà ñóùåñòâåííî óëó÷-
øàåò åãî âîññòàíîâëåíèå (Gravvanis et al., 2005; Li et al.,
2006). Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïîêàçàëè, ÷òî
äëÿ ñòèìóëÿöèè ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ ëó÷-
øå èñïîëüçîâàòü îäíîâðåìåííî äâå ñòðàòåãèè: ïåðåñàäêó
êóëüòèâèðîâàííûõ àóòîëîãè÷íûõ øâàííîâñêèõ êëåòîê è
ñêàôôîëäû, ñîåäèíÿþùèå ïðîêñèìàëüíûé è äèñòàëüíûé
ñåãìåíòû ïåðåðåçàííîãî íåðâà (Hood et al., 2009). Íàïîë-
íåííûå ñïåöèàëüíûì ìàòðèêñîì (èç ëàìèíèíà, ôèáðèíà,
ìàòðèãåëÿ, íàíîâîëîêîí) ôóòëÿðû ïîääåðæèâàþò æèçíå-
ñïîñîáíîñòü ïîìåùåííûõ â íèõ êëåòîê è ñïîñîáñòâóþò
íàïðàâëåííîé ðåãåíåðàöèè àêñîíîâ (Madduri, Gander,
2010).

Ýìáðèîíàëüíûå ñòâîëîâûå êëåòêè

Ýìáðèîíàëüíûå ñòâîëîâûå êëåòêè (ÝÑÊ), âûäåëåí-
íûå èç çàðîäûøåé ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ (Evans,
Kaufman, 1981; Martin, 1981; Thomson et al., 1995) è ÷åëî-
âåêà (Thomson et al., 1998) íà ñòàäèè áëàñòîöèñòû, îáëà-
äàþò ñïîñîáíîñòüþ äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â óñëîâèÿõ in
vitro è in vivo â êëåòêè ðàçíûõ òèïîâ (Reubinoff et al.,
2000; Pera et al., 2006). Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èññëåäóþòñÿ
ðàçëè÷íûå ëèíèè ÝÑÊ ÷åëîâåêà (Íèêîëüñêèé è äð., 2007;
Êðûëîâà è äð., 2009). Áëàãîäàðÿ ñâîåé ïëþðèïîòåíòíîñòè
ÝÑÊ ÷àñòî èñïîëüçóþòñÿ â ýêñïåðèìåíòàõ ïî ðàçðàáîòêå
êëåòî÷íûõ òåõíîëîãèé, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ âîññòàíîâ-

ëåíèÿ ïîâðåæäåííûõ îðãàíîâ. Îäíàêî ìíîãèå àâòîðû
ïîä÷åðêèâàþò, ÷òî ïðèìåíåíèå ÝÑÊ â êëåòî÷íîé òåðàïèè
äîëæíî áûòü îãðàíè÷åíî. Ýòî ñâÿçàíî êàê ñ ýòè÷åñêèìè
ïðîáëåìàìè, âîçíèêàþùèìè ïðè èñïîëüçîâàíèè êëåòîê
ýìáðèîíà ÷åëîâåêà, òàê è ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ â îðãàíèçìå
ðåöèïèåíòà çëîêà÷åñòâåííûõ îáðàçîâàíèé. Â óñëîâèÿõ
äëèòåëüíîãî êóëüòèâèðîâàíèÿ in vitro (Íèêîëüñêèé è äð.,
2007) è ïðè ïåðåñàäêàõ â ýêòîïè÷åñêèå ìåñòà (Àíèñèìîâ,
2009; Cao et al., 2009) ÝÑÊ ñïîñîáíû òðàíñôîðìèðîâàòü-
ñÿ â îïóõîëåâûå êëåòêè. Äëÿ ñíèæåíèÿ ðèñêà çëîêà÷åñò-
âåííîãî ïåðåðîæäåíèÿ ÝÑÊ íåîáõîäèìà ðàçðàáîòêà ñïå-
öèàëüíûõ ïðîòîêîëîâ íàïðàâëåííîé äèôôåðåíöèðîâêè
ýòèõ êëåòîê, ïðåäøåñòâóþùåé òðàíñïëàíòàöèè (Íèêîëü-
ñêèé è äð., 2007; Êîæóõàðîâà è äð., 2010). Íåäàâíî áûëà
ïðîâåäåíà íàïðàâëåííàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ÝÑÊ ÷åëîâåêà
â øâàííîâñêèå êëåòêè (Ziegler et al., 2011). Ìíîãèå èññëå-
äîâàòåëè äîáèëèñü ïðåäèôôåðåíöèðîâêè ÝÑÊ â íåéðàëü-
íûå ïðåäøåñòâåííèêè (Baharvand et al., 2007; Joannides
et al., 2007). Òàêèå êëåòêè áûëè òðàíñïëàíòèðîâàíû â ïî-
âðåæäåííûé ñåäàëèùíûé íåðâ êðûñ (Cui et al., 2009). ×å-
ðåç 3 ìåñ ÷àñòü ïåðåñàæåííûõ â íåðâ ÝÑÊ äèôôåðåíöè-
ðîâàëàñü â øâàííîâñêèå êëåòêè, ñîäåðæàùèå áåëîê S100.
Ñ ïîìîùüþ ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî âîññòàíîâëåíèå íåðâà ïðè èñïîëüçîâàíèè
êëåòî÷íîé òåðàïèè ïðîèñõîäèò áûñòðåå, ÷åì â êîíòðîëå
(ïðè ââåäåíèè â íåðâ êóëüòóðàëüíîé ñðåäû áåç êëåòîê).
Îäíàêî óðîâíÿ ïðîâîäèìîñòè èíòàêòíîãî íåðâà âîññòà-
íîâëåííûå íåðâû íå äîñòèãàëè. Ñòèìóëèðîâàíèå ðåãåíå-
ðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí ñ ïîìîùüþ ÝÑÊ ñâÿçàíî ñî ñïî-
ñîáíîñòüþ ýòèõ êëåòîê ñåêðåòèðîâàòü ðîñòîâûå è òðîôè-
÷åñêèå ôàêòîðû (Cui et al., 2009).

Íåéðàëüíûå ñòâîëîâûå
è ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè

Îòêðûòèå â 90-õ ãîäàõ ïðîøëîãî âåêà ìóëüòèïîòåíò-
íûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê â ýìáðèîíàëüíîì ìîçãå ìëåêîïè-
òàþùèõ (Temple, 1989; Price et al., 1992; Davis, Temple,
1994) ïîëîæèëî íà÷àëî ýêñïåðèìåíòàì ïî èñïîëüçîâà-
íèþ ýòèõ ÑÊ â êëåòî÷íîé òåðàïèè çàáîëåâàíèé íåðâíîé
ñèñòåìû. Â óñëîâèÿõ in vitro íåéðàëüíûå ñòâîëîâûå è
ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè (ÍÑÏÊ), âûäåëåííûå èç ýìáðèî-
íàëüíîãî ìîçãà, àêòèâíî ïðîëèôåðèðóþò è îáðàçóþò ñïå-
öèôè÷åñêèå ñòðóêòóðû — íåéðîñôåðû, êîòîðûå è èñ-
ïîëüçóþòñÿ äëÿ òðàíñïëàíòàöèè. ÍÑÏÊ èìåþòñÿ â ìîçãå
è âçðîñëûõ ìëåêîïèòàþùèõ â òàê íàçûâàåìûõ íåéðîãåí-
íûõ çîíàõ: ñóáâåíòðèêóëÿðíîé çîíå íåîêîðòåêñà è â çóá-
÷àòîé èçâèëèíå ãèïïîêàìïà (Luskin, 1993; Parnavelas
et al., 1995; Weiss et al., 1996; Johansson et al., 1999; Kuke-
kov et al., 1999; Clark et al., 2000). Îáå ýòè ïðîëèôåðàòèâ-
íûå çîíû â ìîçãå êðûñ è ìûøåé áûëè îïèñàíû ðàíåå (Al-
tman, Das, 1965, 1966; Ãðà÷åâà, 1968; Ðåçíèêîâ, 1981; Ðåç-
íèêîâ, Íàçàðåâñêàÿ, 1989). Ïîçäíåå áûëî óñòàíîâëåíî,
÷òî ÍÑÏÊ ñóáâåíòðèêóëÿðíîé çîíû è ñóáãðàíóëÿðíîãî
ñëîÿ çóá÷àòîé èçâèëèíû ãèïïîêàìïà ó÷àñòâóþò â ïðîäóê-
öèè êàê ãëèàëüíûõ, òàê è íåðâíûõ êëåòîê. Ïîÿâëåíèå ñïå-
öèôè÷åñêèõ ìàðêåðîâ, ïîçâîëÿþùèõ áîëåå òî÷íî èäåíòè-
ôèöèðîâàòü êëåòêè íåðâíîé ñèñòåìû è èõ ïðåäøåñòâåí-
íèêîâ, îòêðûëî íîâûå âîçìîæíîñòè äëÿ èçó÷åíèÿ
ìåõàíèçìîâ ðåãóëÿöèè íåéðîãåíåçà â ìîçãå (Ïàâëîâà
è äð., 2008; Okano, Sawamoto, 2008; Êîðæåâñêèé, 2010).
Ñåëåêòèâíûìè ìàðêåðàìè ÍÑÏÊ ñ÷èòàþòñÿ áåëîê ïðî-
ìåæóòî÷íûõ ôèëàìåíòîâ íåñòèí (Hockfield, McKay,
1985) è áåëîê Musashi-1 (Sakakibara, Okano, 1997). ÍÑÏÊ
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ñòàëè ïåðâûìè ñòâîëîâûìè êëåòêàìè, êîòîðûå áûëè ïðè-
ìåíåíû èññëåäîâàòåëÿìè äëÿ ïåðåñàäêè â ïîâðåæäåííûå
îðãàíû ÖÍÑ ñ èñïîëüçîâàíèåì ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäå-
ëåé ðàçíûõ ïàòîëîãèé ãîëîâíîãî è ñïèííîãî ìîçãà (Gage,
1995; McKay, 1997; Snyder et al., 1997; Svendsen et al.,
1997, 1999; Björklund, Lindvall, 2000; Trujillo et al., 2009).
Ñíà÷àëà öåëüþ òàêèõ ýêñïåðèìåíòîâ áûëî çàìåùåíèå ïî-
ãèáøèõ ïðè ïîâðåæäåíèè íåéðîíîâ, ïîçäíåå — ñòèìóëè-
ðîâàíèå ñîáñòâåííûõ ýíäîãåííûõ ðåãåíåðàòèâíûõ ñïî-
ñîáíîñòåé ìîçãà. Ïîñëåäíåå ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ÍÑÏÊ
ñïîñîáíû âûäåëÿòü ðîñòîâûå ôàêòîðû NGF, BDNF è
GDNF (Lu et al., 2003).

ÍÑÏÊ êðûñ, ìå÷åííûå áðîìäåçîêñèóðèäèíîì, òðàíñ-
ïëàíòèðîâàëè â ñåäàëèùíûé (Murakami et al., 2003) èëè
áîëüøåáåðöîâûé (Murakami et al., 2003) íåðâ êðûñ. Â ïåð-
âîé ðàáîòå óñòàíîâëåíî, ÷òî ÍÑÏÊ äèôôåðåíöèðóþòñÿ â
íåðâå â êëåòêè, ïîäîáíûå øâàííîâñêèì: îíè ýêñïðåññè-
ðîâàëè ìàðêåðû S100 è ð75. Âî âòîðîì ñëó÷àå ÍÑÏÊ
äèôôåðåíöèðîâàëèñü â íåéðîíû, ýêñïðåññèðóþùèå
NeuN, b-III-òóáóëèí è ãëóòàìàòäåêàðáîêñèëàçó, è ãëèîöè-
òû — GFAP-èììóíîïîçèòèâíûå àñòðîöèòû è ð75-èììó-
íîïîçèòèâíûå øâàííîâñêèå êëåòêè. Ïðîòèâîðå÷èâîñòü
ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ ñâÿçàíà, ïî-âèäèìîìó, ñ ðàçëè-
÷èåì ìèêðîîêðóæåíèÿ ïåðåñàæåííûõ êëåòîê. Â ïåðâîì
ñëó÷àå èõ ââîäèëè â êîíäóèò, âî âòîðîì — íåïîñðåäñò-
âåííî â íåðâ. Âïîñëåäñòâèè áûëî ïîäòâåðæäåíî, ÷òî â
óñëîâèÿõ ïåðåñàäêè â êîíäóèò ÍÑÏÊ äèôôåðåíöèðóþòñÿ
â S100-èììóíîïîçèòèâíûå øâàííîâñêèå êëåòêè (Zhang
et al., 2008; Shi et al., 2011). Ìîðôîìåòðè÷åñêèé àíàëèç
÷èñëà àêñîíîâ è èçìåðåíèå òîëùèíû ìèåëèíîâûõ îáîëî-
÷åê íà ïîëóòîíêèõ ñðåçàõ, îêðàøåííûõ òîëóèäèíîâûì
ñèíèì, ïîêàçàëè, ÷òî ââåäåíèå ÍÑÏÊ çíà÷èòåëüíî óëó÷-
øàåò ðåãåíåðàöèþ íåðâà (Baez et al., 2004). Ýòî ïîäòâåð-
æäåíî ïðè îöåíêå ðåãåíåðàöèè òðàâìèðîâàííîãî íåðâà ñ
ïîìîùüþ ÌÐÒ (Cheng et al., 2011). Óëó÷øåíèå ðåãåíåðà-
öèè íåðâà íàáëþäàëè òàêæå ïðè èñïîëüçîâàíèè íàðÿäó ñ
ïåðåñàäêîé ÍÑÏÊ ââåäåíèå NT-3 (Zhang et al., 2008). Ïî
ìíåíèþ àâòîðîâ, NT-3 íå òîëüêî ïîääåðæèâàåò æèçíå-
ñïîñîáíîñòü ïåðåñàæåííûõ êëåòîê, íî è ñïîñîáñòâóåò ðå-
ãåíåðàöèè ýíäîãåííûõ àêñîíîâ è ïðåïÿòñòâóåò èõ äåãåíå-
ðàöèè. ÍÑÏÊ èç âçðîñëîãî ìîçãà êðûñ òàêæå èñïîëüçóþò-
ñÿ äëÿ óëó÷øåíèÿ âîññòàíîâëåíèÿ íåðâà (Li et al., 2009).
Ââåäåííûå â õâîñòîâóþ âåíó ìûøåé-ðåöèïèåíòîâ ïðåä-
âàðèòåëüíî ìå÷åííûå êàðáîöèàíèíîâûìè êðàñèòåëÿìè
ÍÑÏÊ áûëè îáíàðóæåíû â ìåñòå ïîâðåæäåíèÿ íåðâà.
Îíè äèôôåðåíöèðîâàëèñü â òðè òèïà êëåòîê — øâàííîâ-
ñêèå, ýíäîòåëèîöèòû è ãëàäêîìûøå÷íûå.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ
ÍÑÏÊ ñî ñâåðõýêñïðåññèåé òðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ
(BGNF, GDNF èëè NT-3) ñòèìóëèðóåò ðåãåíåðàöèþ íåð-
âà â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì òðàíñïëàíòàöèÿ íåìîäèôèöè-
ðîâàííûõ ÑÊ (Fu et al., 2011), è ñïîñîáñòâóåò âûæèâàíèþ
íåéðîíîâ ñïèííîãî ìîçãà ïðè ðåòðîãðàäíîé äåãåíåðàöèè
ïîñëå ïåðåðåçêè íåðâà (Lin et al., 2011). Ýòî îòêðûâà-
åò øèðîêóþ ïåðñïåêòèâó èñïîëüçîâàíèÿ òàêèõ êëåòîê â
êà÷åñòâå òåðàïèè íåðâà. Îäíàêî íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü
íàáëþäåíèÿ íåêîòîðûõ èññëåäîâàòåëåé, ñâèäåòåëüñòâóþ-
ùèå î òîì, ÷òî òðàíñôåêöèÿ ãåíåòè÷åñêèìè êîíñòðóêöè-
ÿìè ÑÊ ìîæåò ñîïðîâîæäàòüñÿ íàðóøåíèåì èõ ñîáñò-
âåííîãî ãåíîìà è ïðèâîäèòü ê ðàçâèòèþ îïóõîëåé (Ìè-
õàéëîâ è äð., 2010). Îòìå÷åíî, ÷òî òóìîðîãåííîñòüþ
îáëàäàþò è ÍÑÏÊ íåéðîãåííûõ çîí âçðîñëîãî ìîçãà (Jac-
kson, Alvarez-Buylla, 2008; Siebzehnrubl et al., 2009). Ïî-
êàçàíî, ÷òî ââåäåíèå â íåðâ ëèíèè íåéðàëüíûõ ÑÊ Ñ17.2
ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ íåéðîáëàñòîìû (Johnson et al.,

2008). Â ñâÿçè ñ ýòèì äëÿ ïåðåñàäêè â íåðâ ðåêîìåíäóåòñÿ
èñïîëüçîâàòü íå íåéðàëüíûå ÑÊ, à áîëåå äèôôåðåíöèðî-
âàííûå êëåòî÷íûå ýëåìåíòû, íàïðèìåð êëåòêè îáîíÿ-
òåëüíûõ ñòðóêòóð (Radtke et al., 2010).

Êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð

Êëåòêè îáîíÿòåëüíîãî ýïèòåëèÿ è îáîíÿòåëüíîé ëó-
êîâèöû ìëåêîïèòàþùèõ äàâíî ïðèâëåêàþò èññëåäîâàòå-
ëåé, çàíèìàþùèõñÿ êëåòî÷íûìè òåõíîëîãèÿìè. Îíè èñ-
ïîëüçóþòñÿ äëÿ òðàíñïëàíòàöèè ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì
ìîäåëèðîâàíèè çàáîëåâàíèé ÖÍÑ, ãëàâíûì îáðàçîì
ñïèííîãî ìîçãà (Li et al., 1997; Barnett, Riddell, 2004; Rad-
tke et al., 2008; ×åëûøåâ, Âèêòîðîâ, 2009; Ìàñãóòîâà
è äð., 2010; Su, He, 2010). Åñòü ñëó÷àè ïðèìåíåíèÿ òàêîé
òåðàïèè â êëèíèêå, íî ïîñêîëüêó ïðîâåäåííûõ îïåðàöèé
íåìíîãî, äåëàòü çàêëþ÷åíèå ïðåæäåâðåìåííî (Huang
et al., 2003; Mackay-Sim et al., 2008; Su, He, 2010). Íàèáî-
ëåå ïåðñïåêòèâíûìè äëÿ êëåòî÷íîé òåðàïèè îðãàíîâ íåð-
âíîé ñèñòåìû ñ÷èòàþòñÿ ãëèàëüíûå îáêëàäî÷íûå êëåòêè
îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð (OECs, olfactory ensheathing
cells). Ïîêàçàíî, ÷òî èõ ïðèìåíåíèå â êîìïëåêñå ñ ÍÑÏÊ,
ÌÑÊ è äðóãèìè êëåòêàìè óëó÷øàåò òåðàïåâòè÷åñêèé ýô-
ôåêò (Agrawal et al., 2004; Âèêòîðîâ è äð., 2006; Ao et al.,
2007; Morita et al., 2008). Ãëèàëüíûå îáêëàäî÷íûå êëåòêè
îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð îòëè÷àþòñÿ îò äðóãèõ ãëèàëüíûõ
ýëåìåíòîâ: îíè îáðàçóþòñÿ â ýìáðèîãåíåçå èç îáîíÿòåëü-
íûõ ïëàêîä, à íå èç íåðâíîé òðóáêè, êàê ãëèÿ ÖÍÑ, èëè
íåðâíîãî ãëåáíÿ, êàê ãëèÿ ÏÍÑ. Îíè îáëàäàþò ìîðôîëî-
ãè÷åñêîé è ôóíêöèîíàëüíîé ãåòåðîãåííîñòüþ: ýêñïðåññè-
ðóþò ìàðêåðû, õàðàêòåðíûå äëÿ øâàííîâñêèõ êëåòîê
(p75 è S100) è àñòðîöèòîâ (GFAP), è â çàâèñèìîñòè îò
óñëîâèé êóëüòèâèðîâàíèÿ ïðîÿâëÿþò ñâîéñòâà òåõ èëè
äðóãèõ êëåòîê. Óñòàíîâëåíî, ÷òî îíè ñïîñîáíû ïðîäóöè-
ðîâàòü ðÿä áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ, ñòèìóëèðó-
þùèõ ðîñò àêñîíîâ: FGF, NGF, BDNF, GDNF, èíñóëèíî-
ïîäîáíûé ôàêòîð ðîñòà, à òàêæå öèòîêèíû è áåëêè ýêñò-
ðàöåëëþëÿðíîãî ìàòðèêñà ëàìèíèí è ôèáðîíåêòèí
(Carter, Roscams, 2002; Su, He, 2010; Gu*erout et al., 2011).

Â èññëåäîâàíèÿõ, ïîñâÿùåííûõ ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ
ïðîâîäíèêîâ, ãëèàëüíûå êëåòêè îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð
ñíà÷àëà ïðèìåíèëè äëÿ òðàíñïëàíòàöèè â çîíó äîðñàëü-
íîãî êîðåøêà ïîñëå ðèçîòîìèè, ïðè ýòîì èõ âëèÿíèå íà
ðåãåíåðàöèþ íåðâíûõ âîëîêîí áûëî ìèíèìàëüíûì (Su,
He, 2010). Ïîçäíåå èõ òðàíñïëàíòèðîâàëè â ïîâðåæäåí-
íûé ïåðèôåðè÷åñêèé íåðâ. Óëó÷øåíèå ðåãåíåðàöèè íåð-
âà áûëî ïîêàçàíî êàê ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèìè ìåòîäà-
ìè (Li et al., 2010), òàê è ñ ïîìîùüþ ìîðôîìåòðè÷åñêîãî
àíàëèçà ãèñòîëîãè÷åñêèõ ñðåçîâ (Cheng et al., 2003; Dom-
brouski et al., 2006; Guerout et al., 2011). ×èñëî ðåãåíåðè-
ðóþùèõ àêñîíîâ â äèñòàëüíîì êîíöå ïîâðåæäåííîãî íåð-
âà ïðè èñïîëüçîâàíèè ãëèàëüíûõ îáêëàäî÷íûõ êëåòîê
óâåëè÷èâàëîñü ïðèáëèçèòåëüíî â 1.3—2.5 ðàçà (Cheng
et al., 2003; Radtke et al., 2009). Ïðîâîäèìîñòü íåðâà
ïðè ýòîì âîçðàñòàëà íåçíà÷èòåëüíî (Cheng et al., 2003).
Îäíàêî ñóùåñòâóþò è äðóãèå äàííûå (Radtke et al., 2009),
ñîãëàñíî êîòîðûì ïðîâîäèìîñòü âîçðàñòàëà â 1.5 ðàçà,
íî íå äîñòèãàëà óðîâíÿ, ñâîéñòâåííîãî èíòàêòíîìó
íåðâó.

Ñ ïîìîùüþ èñïîëüçîâàíèÿ GFP-èììóíîïîçèòèâíûõ
êëåòîê è ïðèìåíåíèÿ óëüòðàñòðóêòóðíîãî èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêîãî àíàëèçà ïîêàçàíî, ÷òî ãëèàëüíûå êëåòêè
îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð ïîñëå ïåðåñàäêè â íåðâ ìîãóò
ïðîÿâëÿòü ñâîéñòâà øâàííîâñêèõ êëåòîê è ìèåëèíèçèðî-
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âàòü ðåãåíåðèðóþùèå àêñîíû ðåöèïèåíòà (Dombrouskie
et al., 2006). Èìååòñÿ òàêæå ìíåíèå, ÷òî òàêèå êëåòêè íå
ñàìè ó÷àñòâóþò â ìèåëèíèçàöèè, à ñòèìóëèðóþò ïóòåì
ñåêðåöèè òðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ýíäîãåííûå øâàííîâ-
ñêèå êëåòêè (Radtke et al., 2009). Ëþáîïûòíî, ÷òî ñðàâíè-
òåëüíîå èññëåäîâàíèå ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííîãî ñåäà-
ëèùíîãî íåðâà ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê îáîíÿòåëü-
íûõ ñòðóêòóð, øâàííîâñêèõ êëåòîê è èõ ñìåñè ïîêàçàëî,
÷òî â ïîñëåäíåì ñëó÷àå ðåãåíåðàöèÿ àêñîíîâ áûëà áîëåå
èíòåíñèâíîé, à ïðîâîäèìîñòü íåðâà îêàçàëàñü âûøå (You
et al., 2011). Ïî-âèäèìîìó, ýòî ñâÿçàíî ñî ñòèìóëèðóþ-
ùèì âëèÿíèåì êëåòîê îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð íà øâàí-
íîâñêèå êëåòêè. Ïðè èçó÷åíèè ðåòðîãðàäíîé äåãåíåðàöèè
íåéðîíîâ ñïèííîãî ìîçãà ïîñëå ïåðåðåçêè íåðâà óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî ïðèìåíåíèå êëåòîê îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð ñïî-
ñîáñòâóåò ñîõðàíåíèþ æèçíåñïîñîáíîñòè íåéðîíîâ
(Cheng et al., 2003). Ïîêàçàíî, ÷òî íå òîëüêî îòäåëüíûå
êëåòêè, íî è öåëûå ôðàãìåíòû îáîíÿòåëüíîãî ýïèòåëèÿ,
èìåþùèå â ñâîåì ñîñòàâå ñòâîëîâûå è ïðîãåíèòîðíûå
ýëåìåíòû (Murrell et al., 2005), òàêæå ñïîñîáñòâóþò âû-
æèâàíèþ íåéðîíîâ ñîîòâåòñòâóþùèõ îòäåëîâ ñïèííîãî
ìîçãà ïîñëå èõ òðàíñïëàíòàöèè â ïåðåðåçàííûé ñåäàëèù-
íûé íåðâ (Delaviz et al., 2008). Â ýòîì ñëó÷àå â êà÷åñòâå
êîíòðîëÿ èçó÷àëè íåðâ, â êîòîðûé ïåðåñàæèâàëè ôðàã-
ìåíòû ýïèòåëèÿ äûõàòåëüíûé ïóòåé. Äîñòóïíîñòü êëåòîê
îáîíÿòåëüíûõ ñòðóêòóð äëÿ ïðèìåíåíèÿ â àóòîëîãè÷íûõ
ïåðåñàäêàõ ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü èõ êàê èñòî÷íèê äëÿ
ðàçðàáîòêè êëåòî÷íîé òåðàïèè ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ.
Îäíàêî äëÿ äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ ãèñòîáëàñòè÷åñêèõ
ïîòåíöèé ýòèõ êëåòîê è ìåõàíèçìîâ èõ äåéñòâèÿ íåîáõî-
äèìî óñîâåðøåíñòâîâàòü ñïîñîáû èõ èäåíòèôèêàöèè
(Radtke et al., 2011).

Ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè

Ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè (ÌÑÊ), îáíàðóæåí-
íûå Ôðèäåíøòåéíîì c ñîòðóäíèêàìè (Friedenstein et al.,
1966, 1987) â ñòðîìå êîñòíîãî ìîçãà, — ýòî êëåòêè ìåçî-
äåðìàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, êîòîðûå ôîðìèðóþò ñîåäè-
íèòåëüíóþ òêàíü âî âñåì îðãàíèçìå è äàþò íà÷àëî ôèá-
ðîáëàñòàì, îñòåîáëàñòàì, õîíäðîöèòàì, àäèïîöèòàì è ýí-
äîòåëèîöèòàì (Pitterger et al., 1999; Dennis, Charbord,
2002). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ÌÑÊ ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû èç
ìíîãèõ òêàíåé âçðîñëîãî îðãàíèçìà: ñòðîìû êîñòíîãî
ìîçãà, æèðîâîé òêàíè, ïóëüïû çóáà, ïóïîâèííîé êðîâè
è äð. (Wong, 2011). ÌÑÊ, âûäåëåííûå èç ñòðîìû êîñòíî-
ãî ìîçãà ìëåêîïèòàþùèõ è ÷åëîâåêà, â îïðåäåëåííûõ
óñëîâèÿõ in vitro è in vivo ñïîñîáíû äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ
â ðàçíûå òèïû êëåòîê: êàðäèîìèîöèòû, àñòðîöèòû, íåé-
ðîíû è äð. (Kopen et al., 1999; Woodbury et al., 2000; Mar-
tin et al., 2002; Wislet-Gendebien et al., 2005; Yang et al.,
2008). Ïîâåðõíîñòíûìè ìàðêåðàìè ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà
÷åëîâåêà ÿâëÿþòñÿ àíòèãåíû ÑD44, ÑD29, ÑD63, ÑD105,
ÑD73, ÑD166, ÑD10, ÑD13, ÑD73, STRO-1 è SSEA-1 (Ïó-
ëèí è äð., 2008). Ïîêàçàíî, ÷òî ÌÑÊ ñèíòåçèðóþò è ñåê-
ðåòèðóþò ðîñòîâûå è òðîôè÷åñêèå ôàêòîðû, òàêèå êàê
ýïèäåðìàëüíûé ôàêòîð ðîñòà (EGF), ôàêòîð ðîñòà ãåïàòî-
öèòîâ (HGF), FGF, òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà b
(TGFb) (Brohlin et al., 2009), BDNF, GDNF, NGF (Chen
et al., 2002, 2007; Caplan, Dennis, 2006; Ribeiro-Resende
et al., 2009) è áåëêè ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàòðèêñà (êîë-
ëàãåí, ôèáðîíåêòèí è ëàìèíèí) (Chen et al., 2007). Êðîìå
òîãî, îíè ÿâëÿþòñÿ èììóíîìîäóëÿòîðàìè (Aggarwal, Pit-
tenger, 2005), âûðàáàòûâàþò àíòèâîñïàëèòåëüíûå öèòîêè-

íû è àíòèàïîïòîòè÷åñêèå ìîëåêóëû (Uccelli et al., 2008).
Áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå ÌÑÊ íà âîññòàíîâëåíèå ïåðèôå-
ðè÷åñêèõ íåðâîâ áûëî ïîêàçàíî â ýêñïåðèìåíòàõ íà ðàç-
íûõ âèäàõ æèâîòíûõ: ãðûçóíàõ (Dezawa et al., 2001; Chen
et al., 2006; Keilhoff et al., 2006a, 2006b; Lopes et al., 2006,
2010; Dadon-Nachum et al., 2011), êðîëèêàõ (Choi et al.,
2005; Shen et al., 2010; Wang et al., 2011), ñîáàêàõ (Ding
et al., 2010) è ïðèìàòàõ (Hu et al., 2007; Wang et al., 2008)
(ñì. òàáëèöó). Ñ ïåðâîé ðàáîòû (Dezawa et al., 2001) â íà-
ó÷íîé ëèòåðàòóðå íà÷èíàåòñÿ äèñêóññèÿ î òîì, ìîãóò ëè
ïåðåñàæåííûå â íåðâ ÌÑÊ äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â øâàí-
íîâñêèå êëåòêè è ìèåëèíèçèðîâàòü ðåãåíåðèðóþùèå àê-
ñîíû ðåöèïèåíòà. Ïðè òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ â ïîâðåæ-
äåííûé ñïèííîé ìîçã ïîëó÷åíû ïðîòèâîðå÷èâûå ðåçóëü-
òàòû: íåêîòîðûå àâòîðû ïîêàçàëè ðåìèåëèíèçàöèþ
àêñîíîâ (Akiyama et al., 2002), ó äðóãèõ ýòîò ôàêò íå íà-
øåë ïîäòâåðæäåíèÿ (Hunt et al., 2008). Ïîòåíöèàëüíûå
âîçìîæíîñòè äèôôåðåíöèðîâêè ÌÑÊ â øâàííîâñêèå
êëåòêè ïðîäåìîíñòðèðîâàíû â ðàáîòàõ, âûïîëíåííûõ in
vitro. Ïîêàçàíî, ÷òî íàïðàâëåííóþ äèôôåðåíöèðîâêó
ÌÑÊ â øâàííîâñêèå êëåòêè ìîæíî îñóùåñòâèòü ïðè èõ
ñîâìåñòíîì êóëüòèâèðîâàíèè ñ íåéðîíàìè ñïèííîìîçãî-
âûõ ãàíãëèåâ (Yang et al., 2008) èëè ïðè äîáàâëåíèè â
êóëüòóðàëüíóþ ñðåäó ãëèàëüíîãî ðîñòîâîãî ôàêòîðà-2
(GGF-2) (Brohlin et al., 2009). Â òàêèõ óñëîâèÿõ èçìåíÿ-
þòñÿ ìîðôîëîãè÷åñêàÿ è ôåíîòèïè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêè
ÌÑÊ. Â íà÷àëå êóëüòèâèðîâàíèÿ ÌÑÊ èìåþò ìîðôîëî-
ãèþ ôèáðîáëàñòîâ è ýêñïðåññèðóþò CD44, CD54, CD90.
Çàòåì êëåòêè ïðèîáðåòàþò áèïîëÿðíóþ ôîðìó, ñòàíîâÿò-
ñÿ âåðåòåíîâèäíûìè, ïîõîæèìè íà êóëüòèâèðóåìûå
øâàííîâñêèå êëåòêè, è íà÷èíàþò ýêñïðåññèðîâàòü ìàðêå-
ðû øâàííîâñêèõ êëåòîê (p75, S100 è GGF-2-ðåöåïòîð),
ñåêðåòèðîâàòü BDNF è NGF è ïðè êîêóëüòèâèðîâàíèè ñ
íåéðîíàìè ñòèìóëèðóþò ðîñò íåéðèòîâ. Íàïðàâëåííàÿ
äèôôåðåíöèðîâêà ÌÑÊ ñ ïîìîùüþ GFG áûëà ñäåëàíà
ïåðåä èõ òðàíñïëàíòàöèåé â íåðâ (Tohill et al., 2004). Òà-
êèå ÌÑÊ, ìå÷åííûå in vitro ñ ïîìîùüþ ðåòðîâèðóñîâ ñ
GFP, òðàíñïëàíòèðîâàëè â ìåñòî ïîâðåæäåíèÿ íåðâà. ×å-
ðåç 15 ñóò ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè îíè ñîõðàíÿëè ñïîñîá-
íîñòü ýêñïðåññèðîâàòü S100 è óëó÷øàëè ðåãåíåðàöèþ
íåðâà.

ÌÑÊ øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ äëÿ ââåäåíèÿ â êîíäóè-
òû, ñîåäèíÿþùèå ñåãìåíòû ïåðåðåçàííîãî íåðâà. Äâå
ãðóïïû êèòàéñêèõ èññëåäîâàòåëåé (Hu et al., 2007; Wang
et al., 2008) â ýêñïåðèìåíòàõ, âûïîëíåííûõ íà îáåçüÿíàõ,
äëÿ ñîåäèíåíèÿ êîíöîâ ïåðåðåçàííûõ íåðâîâ âûáðàëè àë-
ëîãåííûé òðàíñïëàíòàò íåðâà, íàïîëíåííûé àóòîëîãè÷-
íûìè ÌÑÊ. Ïðè ýòîì áûëè ïîêàçàíû õîðîøèå ðåçóëüòà-
òû âîññòàíîâëåíèÿ íåðâîâ. Â ýêñïåðèìåíòàõ, âûïîëíåí-
íûõ íà êðîëèêàõ, ÌÑÊ ïîìåùàëèñü âî ôðàãìåíò âåíû,
ñîåäèíÿþùèé êîíöû ïåðåðåçàííîãî íåðâà (Choi et al.,
2005). Ìîðôîìåòðè÷åñêèé àíàëèç ðåãåíåðèðóþùèõ àêñî-
íîâ ïîêàçàë, ÷òî êîëè÷åñòâî ìèåëèíîâûõ âîëîêîí â ãðóï-
ïå ñ ÌÑÊ â 2 ðàçà âûøå, ÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, à èõ
äèàìåòð áîëüøå êîíòðîëüíûõ â 1.5 ðàçà. Íåðåäêî ÌÑÊ
ââîäÿò â èíæåíåðíûå êîíñòðóêöèè èç áèîìàòåðèàëîâ —
õèòîçàíà, ïîëèëàêòèäà, ãëèêîëèåâîé êèñëîòû è äð. (Ding
et al., 2010; Ao et al., 2011; Ladak et al., 2011; Yang et al.,
2011). Ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå ðåãåíåðàöèè íåðâà
ïîñëå ââåäåíèÿ â òàêèå ôóòëÿðû ÌÑÊ è øâàííîâñêèõ
êëåòîê ïîêàçàëî, ÷òî ðåãåíåðàöèÿ íåðâà îñóùåñòâëÿåòñÿ
îäèíàêîâî, íî íå äîñòèãàåò óðîâíÿ, êîòîðûé íàáëþäàåòñÿ
ïðè ïðèìåíåíèè òðàíñïëàíòàòà àóòîëîãè÷íîãî íåðâà
(Hou et al., 2006). Îäíàêî ïðèìåíåíèå â ïîñëåäóþùåì áî-
ëåå ñîâåðøåííûõ êîíäóèòîâ ñ ÌÑÊ ïðèâåëî ê ëó÷øèì
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ðåçóëüòàòàì, ÷åì òðàíñïëàíòàò àóòîëîãè÷íîãî íåðâà
(Yang et al., 2011).

Îöåíèâàÿ ñòåïåíü âîññòàíîâëåíèÿ ïîâðåæäåííîãî
íåðâà, íåêîòîðûå èññëåäîâàòåëè (Ribeiro-Resende et al.,
2009) ïîêàçàëè áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå òðàíñïëàíòèðî-
âàííûõ â íåðâ ÌÑÊ íà æèçíåñïîñîáíîñòü íåéðîíîâ â ñî-
îòâåòñòâóþùèõ ñïèííîìîçãîâûõ ãàíãëèÿõ. Ñ èñïîëü-
çîâàíèåì ïðèæèçíåííîãî ðåòðîãðàäíîãî ìå÷åíèÿ íåðâ-
íûõ êëåòîê ñ ïîìîùüþ êàðáîöèàíèíîâîãî êðàñèòåëÿ DiI
óñòàíîâëåíî, ÷òî ÷èñëî æèçíåñïîñîáíûõ íåéðîíîâ ãàíã-
ëèåâ ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ÑÊ óâåëè÷èâàëîñü ïî÷òè íà
20 %.

Â ïîñëåäíèå ãîäû áûëè ïðîâåäåíû èññëåäîâàíèÿ ñ
ïðèìåíåíèåì ÌÑÊ ÷åëîâåêà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ÌÑÊ, ïî-
ëó÷åííûå êàê èç êîñòíîãî ìîçãà (Shimizu et al., 2007), òàê
è èç àìíèîòè÷åñêîé æèäêîñòè (Pan et al., 2006), ñïîñîáñò-
âóþò âîññòàíîâëåíèþ ïîâðåæäåííûõ íåðâíûõ ñòâîëîâ
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ. Ïîêàçàíî, ÷òî ÌÑÊ èç ïó-
ïî÷íîãî êàíàòèêà ñïîñîáíû äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â øâàí-
íîâñêèå êëåòêè in vitro è ïðè ñîâìåñòíîì êóëüòèâèðîâà-
íèè ñ íåðâíûìè êëåòêàìè ñòèìóëèðóþò ðîñò èõ íåéðèòîâ
(Peng et al., 2011).

Îòíîñèòåëüíî ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ ÌÑÊ íà ðåãåíå-
ðàöèþ íåðâîâ â ëèòåðàòóðå íåò åäèíîãî ìíåíèÿ. Îäíèì
èç ìåõàíèçìîâ ñ÷èòàåòñÿ ñåêðåöèÿ ÌÑÊ òðîôè÷åñêèõ
ôàêòîðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ âîññòàíîâëåíèþ íåðâíûõ âî-
ëîêîí. Ïðè ïîìîùè ÏÖÐ â ðåæèìå ðåàëüíîãî âðåìåíè
ïîêàçàíî, ÷òî ïåðåñàæåííûå â íåðâ ÌÑÊ âûðàáàòûâàþò
NGFb (Lopes et al., 2006), BDNF, NGF è NT-3 (Peng et al.,
2011). Áëàãîäàðÿ ñïîñîáíîñòè ñèíòåçèðîâàòü òðîôè÷å-
ñêèå ôàêòîðû îíè ñòèìóëèðóþò ïðîëèôåðàöèþ øâàííîâ-
ñêèõ êëåòîê ðåöèïèåíòà (Ribeiro-Resende et al., 2009).
Äðóãîé ìåõàíèçì ñâÿçàí ñ âîçìîæíîé äèôôåðåíöèðîâêîé
ÌÑÊ â øâàííîâñêèå êëåòêè ïîä âëèÿíèåì òðîôè÷åñêèõ
ôàêòîðîâ, âûäåëÿþùèõñÿ â ïðîêñèìàëüíîì êîíöå ïåðå-
ðåçàííîãî íåðâà. Îäíàêî ýòî íå âñåãäà íàõîäèò ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîå ïîäòâåðæäåíèå (Ribeiro-Resende et al., 2009;
Shen et al., 2010).

Ê ìåçåíõèìíûì ñòâîëîâûì êëåòêàì îòíîñÿòñÿ êëåòêè
ïóëüïû çóáà. Ïîêàçàíî, ÷òî îíè îáëàäàþò ìóëüòèïîòåíò-
íîñòüþ è ìîãóò â îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ in vitro äèôôå-
ðåíöèðîâàòüñÿ â ðàçíûå òèïû êëåòîê, â ÷àñòíîñòè â íåé-
ðîíû (Miura et al., 2003; Iohara et al., 2006; Koyama et al.,
2009). Óñòàíîâëåíî, ÷òî êëåòêè ïóëüïû ìîëî÷íûõ çóáîâ
÷åëîâåêà èìåþò öèòîôåíîòèïè÷åñêèé ïðîôèëü, ñõîäíûé
ñ ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà: CD44+, CD54+, CD90+, CD105+ è
CD106+ (Âàõðóøåâ è äð., 2010). Ïîêàçàíî, ÷òî ÑÊ ïóëü-
ïû çóáîâ êðûñ óëó÷øàþò ðåãåíåðàöèþ ëèöåâîãî íåðâà
êðûñû (Sasaki et al., 2008). ÑÊ âûäåëÿëè ó òðàíñãåííûõ
êðûñ, êëåòêè êîòîðûõ ñîäåðæàò GFP, è ïîìåùàëè â êîí-
äóèò, ñîåäèíÿþùèé êîíöû ïåðåðåçàííîãî íåðâà. Èììó-
íîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî ïåðåñà-
æåííûå êëåòêè ñïîñîáíû äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ êàê â
øâàííîâñêèå êëåòêè, òàê è â êëåòêè ñîñóäîâ.

Ê ìåçåíõèìíûì ñòâîëîâûì êëåòêàì îòíîñÿòñÿ ÑÊ
æèðîâîé òêàíè (ÑÊÆÒ) (Ding et al., 2011). Îáíàðóæåííûå
â 1999 ã. (Stashower et al., 1999) â æèðîâîé òêàíè ÷åëîâåêà
ÑÊ âûäåëÿþòñÿ ïóòåì äèññîöèàöèè æèðîâîé òêàíè, ïî-
ëó÷åííîé â ðåçóëüòàòå ëèïîñàêöèè èëè õèðóðãè÷åñêîãî
óäàëåíèÿ æèðîâûõ îòëîæåíèé, ñ ïîìîùüþ êîëëàãåíàçû è
ýëàñòàçû. Â ñïåöèàëüíî ïîäîáðàííûõ óñëîâèÿõ êóëüòèâè-
ðîâàíèÿ ÑÊÆÒ ñïîñîáíû äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â íåéðî-
íû, àñòðîöèòû, îñòåîáëàñòû, êëåòêè ìèîãåííîãî òèïà
è äð. (Òðàêòóåâ è äð., 2006). Èñïîëüçóÿ ñìåñè òðîôè÷å-
ñêèõ ôàêòîðîâ, ïðîâîäÿò íàïðàâëåííóþ äèôôåðåíöèðîâ-

êó ÑÊÆÒ êðûñ â øâàííîâñêèå êëåòêè (Kingham et al.,
2007; Tse et al., 2010; Kaewkhaw et al., 2011). Ïîìèìî
CD34+ (ìàðêåðà ãåìîïîýòè÷åñêèõ ÑÊ) íà ïîâåðõíîñòè
ÑÊÆÒ îáíàðóæåíû ìàðêåðû, ñâîéñòâåííûå ÌÑÊ êîñòíî-
ãî ìîçãà: CD29, CD44, CD105 è CD166. Ïîêàçàíî, ÷òî
ÑÊÆÒ ìîãóò âûðàáàòûâàòü àíãèîãåííûå ôàêòîðû è ôàê-
òîðû ðîñòà, ñèíòåç êîòîðûõ âîçðàñòàåò ïðè êóëüòèâèðîâà-
íèè ÑÊÆÒ â óñëîâèÿõ ãèïîêñèè (Òðàêòóåâ è äð., 2006;
Lopatina et al., 2011). Áûëè ïðîâåäåíû ýêñïåðèìåíòû ïî
ñðàâíèòåëüíîìó èçó÷åíèþ âëèÿíèÿ íà ðåãåíåðèðóþùèé
ñåäàëèùíûé íåðâ êðûñ ÑÊÆÒ, øâàííîâñêèõ êëåòîê è
ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà. Îäíèìè èññëåäîâàòåëÿìè ïîêàçàíî,
÷òî ïðèìåíåíèå ÑÊÆÒ äëÿ ñòèìóëÿöèèè ðîñòà íåðâíûõ
âîëîêîí ëó÷øå, ÷åì èñïîëüçîâàíèå øâàííîâñêèõ êëåòîê
(Erba et al., 2010), äðóãèå, íàîáîðîò, ñ÷èòàþò, ÷òî ïðåä-
ïî÷òèòåëüíåå èñïîëüçîâàòü øâàííîâñêèå êëåòêè (Di Sum-
ma et al., 2010, 2011). Â ðàáîòàõ 2011 ã. â ìîäåëüíûõ ýêñ-
ïåðèìåíòàõ íà ïîâðåæäåííîì íåðâå èñïîëüçîâàëè ÑÊÆÒ
íå òîëüêî æèâîòíûõ (Sun et al., 2011), íî è ÷åëîâåêà (Lin
et al., 2011; Lopatina et al., 2011). Ëîïàòèíà ñ ñîòðóäíèêà-
ìè (Lopatina et al., 2011) èçó÷àëè ðåãåíåðàöèþ ïåðåäàâ-
ëåííîãî ìàëîáåðöîâîãî íåðâà ó ìûøåé ïðè âëèÿíèè
ÑÊÆÒ ìûøè è ÷åëîâåêà. Ïðåäèôôåðåíöèðîâêó ÑÊÆÒ
äåëàëè â íàïðàâëåíèè íåðâíûõ êëåòîê êàê èñòî÷íèêà
BGNF. Ðåãåíåðàöèþ íåðâà îöåíèâàëè ýëåêòðîôèçèîëîãè-
÷åñêèìè è ìîðôîëîãè÷åñêèìè ìåòîäàìè. Ïðèìåíÿëè
îêðàñêó ìèåëèíîâûõ îáîëî÷åê ñóäàíîâûì ÷åðíûì è èì-
ìóíîãèñòîõèìè÷åñêîå âûÿâëåíèå NF-H, ïåðèôåðèíà, òè-
ðîçèíãèäðîêñèëàçû è GAP43 (ìàðêåð êîíóñîâ ðîñòà).
Ñäåëàí âûâîä î òîì, ÷òî òåðàïèÿ ÑÊÆÒ ñòèìóëèðóåò âîñ-
ñòàíîâëåíèå íåðâà áëàãîäàðÿ âûäåëåíèþ BGNF, êîòîðûé
íåïîñðåäñòâåííî ñïîñîáñòâóåò ðåãåíåðàöèè àêñîíîâ, ñî-
çäàåò áëàãîïðèÿòíóþ ñðåäó äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ êîíóñîâ
ðîñòà, ïðåïÿòñòâóåò àïîïòîçó è èíäóöèðóåò ïðîëèôåðà-
öèþ øâàííîâñêèõ êëåòîê ðåöèïèåíòà. Îòìå÷åíî áëàãî-
ïðèÿòíîå âëèÿíèå ÑÊÆÒ íà àíãèîãåíåç â íåðâå.

Òàêèì îáðàçîì, áîëüøèíñòâî èññëåäîâàíèé, âûïîë-
íåííûõ ñ ïðèìåíåíèåì ÌÑÊ, ïîêàçàëî, ÷òî ýòè êëåòêè
äåéñòâèòåëüíî ìîãóò ñïîñîáñòâîâàòü ðåãåíåðàöèè ïî-
âðåæäåííûõ íåðâîâ. Îäíàêî, íåñìîòðÿ íà íàëè÷èå ïîëî-
æèòåëüíîãî ýôôåêòà, èõ ïðèìåíåíèå èìååò îïðåäåëåííûå
îãðàíè÷åíèÿ. Åñòü äàííûå, ïîëó÷åííûå íà äðóãèõ ìîäå-
ëÿõ è ïðè èññëåäîâàíèÿõ in vitro, ñîãëàñíî êîòîðûì ÌÑÊ
ìîãóò òðàíñôîðìèðîâàòüñÿ â îïóõîëåâûå êëåòêè (Ãðèãîðÿí,
Êðóãëÿêîâ, 2009; Ïîïîâ è äð., 2009; Ìèõàéëîâ è äð., 2010)
èëè ïîääåðæèâàòü îïóõîëåâûé ðîñò çà ñ÷åò àíòèàïîïòîòè-
÷åñêîãî è àíãèîòðîïíîãî âëèÿíèÿ (Klopp et al., 2011).

Ñòâîëîâûå êëåòêè, ïîëó÷åííûå
èç âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ è èç äåðìû êîæè

Â 2004 ã. â âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëàõ ìûøåé áûëè îáíà-
ðóæåíû êëåòêè ñ ïðèçíàêàìè ñòâîëîâûõ (Sieber-Blum
et al., 2004). Îíè áûëè íàçâàíû ýïèäåðìàëüíûìè ñòâîëî-
âûìè êëåòêàìè íåðâíîãî ãðåáíÿ (eNCSCs, epidermal neu-
ral crest stem cells). Â áîëåå ïîçäíèõ ðàáîòàõ èõ ñòàëè íà-
çûâàòü ïëþðèïîòåíòíûìè ñòâîëîâûìè êëåòêàìè âîëîñÿ-
íûõ ôîëëèêóëîâ (hfPS, hair-follicle pluripotent stem cells)
(Amoh et al., 2009a, 2010). Â îíòîãåíåçå ýòè êëåòêè îáðà-
çóþòñÿ èç íåðâíîãî ãðåáíÿ, ýìáðèîíàëüíîé çàêëàäêè, äà-
þùåé íà÷àëî ìíîãèì òèïàì êëåòîê. Â ñïåöèàëüíî ïîäî-
áðàííûõ óñëîâèÿõ êóëüòèâèðîâàíèÿ êëåòêè ýòîé ãðóïïû
ÑÊ ìîãóò äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â êëåòî÷íûå òèïû ðàçíûõ
çàðîäûøåâûõ ëèñòêîâ (Hoffman, 2007). Â ñëó÷àå äîáàâëå-
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íèÿ â êóëüòóðàëüíóþ ñðåäó ïîòåíöèàëüíîãî èíäóêòîðà
ýêñïðåññèè êîëëàãåíà II òèïà ÑÊ äèôôåðåíöèðóþòñÿ â
õîíäðîöèòû. Äîáàâëåíèå â ñðåäó íåéðîðåãóëèíà 1 ïðèâî-
äèò ê äèôôåðåíöèðîâêå ÑÊ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ â
êëåòêè, ïîäîáíûå øâàííîâñêèì, à òàêæå â íåéðîíû, ýêñï-
ðåññèðóþùèå b-III-òóáóëèí (Sieber-Blum et al., 2004).
Ïîçäíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî òàêèå ÑÊ â óñëîâèÿõ êóëüòè-
âèðîâàíèÿ îáðàçóþò ñòðóêòóðû, ñõîäíûå ñ íåéðîñôåðàìè
(Mignone et al., 2007). Êðîìå òîãî, áûëà îòìå÷åíà èõ èì-
ìóíîðåàêòèâíîñòü ê ìàðêåðó íåéðàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëå-
òîê íåñòèíó è àíòèãåíó CD34 (Amoh et al., 2005a, 2005b,
2009b). Ìóëüòèïîòåíòíîñòü ÑÊ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ
áûëà äîêàçàíà è â ýêñïåðèìåíòàõ in vivo. Ïîñëå ïåðåñàä-
êè ýêñïðåññèðóþùèõ GFP ÑÊ â îáëàñòü âåíòðàëüíîé ÷àñ-
òè íåðâíîé òðóáêè êóðèíîãî ýìáðèîíà îíè äèôôåðåíöè-
ðîâàëèñü â íåéðîíû ÖÍÑ; ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè â îá-
ëàñòü äîðñàëüíîé ÷àñòè êëåòêè ìèãðèðîâàëè ñõîäíî ñ
ïðåäøåñòâåííèêàìè íåðâíîãî ãðåáíÿ è äèôôåðåíöèðîâà-
ëèñü â ðàçíûå êëåòî÷íûå òèïû, â ÷àñòíîñòè â íåéðîíû
ñïèííîìîçãîâûõ ãàíãëèåâ (Mignone et al., 2007). Ïîêàçà-
íî, ÷òî â óñëîâèÿõ òðàíñïëàíòàöèè ÑÊ âîëîñÿíûõ ôîëëè-
êóëîâ ïîäêîæíî áåñòèìóñíûì ìûøàì îíè äèôôåðåíöè-
ðóþòñÿ â êëåòêè ñîñóäîâ è íåéðîíû, à â ïîâðåæäåííûé
íåðâ — â øâàííîâñêèå êëåòêè (Amoh et al., 2005a, 2005b,
2009b). ÑÊ èç âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ ÷åëîâåêà ïî ñâîèì
õàðàêòåðèñòèêàì îêàçàëèñü ñõîäíûìè ñ êëåòêàìè ìûøåé
(Yu et al., 2006, 2010). Íåñòèí-èììóíîïîçèòèâíûå è êåðà-
òèí 15-èììóíîíåãàòèâíûå ÑÊ êîæè ãîëîâû ÷åëîâåêà ââî-
äèëè â ïîâðåæäåííûé ñåäàëèùíûé íåðâ ìûøåé (Amoh
et al., 2009a, 2010). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîñëå òðàíñïëàíòà-
öèè îíè äèôôåðåíöèðóþòñÿ â øâàííîâñêèå êëåòêè è ñïî-
ñîáñòâóþò ðåãåíåðàöèè íåðâîâ. Ïîêàçàíî óëó÷øåíèå âîñ-
ñòàíîâëåíèÿ íåðâà ïðè òðàíñïëàíòàöèè â íåðâ íå òîëüêî
îòäåëüíûõ êëåòîê, íî è ôðàãìåíòîâ âîëîñÿíûõ ôîëëèêó-
ëîâ, ñîäåðæàùèõ ÑÊ (Amoh et al., 2010).

Èç äåðìû êîæè ãðûçóíîâ (Toma et al., 2001) è ÷åëîâå-
êà (Toma et al., 2005) áûëè âûäåëåíû ìóëüòèïîòåíòíûå
ÑÊ. Â çàâèñèìîñòè îò óñëîâèé êóëüòèâèðîâàíèÿ in vitro
âûäåëåííûå êëåòêè äèôôåðåíöèðîâàëèñü â íåéðîíû, ýêñ-
ïðåññèðóþùèå b-III-òóáóëèí è NF-M, èëè GAFP- è
S100-èììóíîïîçèòèâíûå ãëèîöèòû. Ïîçäíåå áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ýòèõ ÑÊ ìîæåò óëó÷øàòü ðåãå-
íåðàöèþ ïîâðåæäåííîãî íåðâà êðûñ (Marchesi et al.,
2007). Êëåòêè ââîäèëè â êîíäóèòû ðàçíûõ âèäîâ — ñèí-
òåòè÷åñêèé è êîëëàãåíîâûé. Îöåíêà ðåãåíåðàöèè íåðâà
êàê ôèçèîëîãè÷åñêèìè ìåòîäàìè, òàê è ñ ïîìîùüþ èììó-
íîãèñòîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà NF-M-ïîçèòèâíûõ ðåãåíå-
ðèðóþùèõ àêñîíîâ ïîêàçàëà ïðåèìóùåñòâî êîëëàãåíîâî-
ãî ñîåäèíåíèÿ. ×òî êàñàåòñÿ ïåðåñàæåííûõ ÑÊ, îêàçà-
ëîñü, ÷òî îíè äèôôåðåíöèðîâàëèñü â êëåòêè, ïîäîáíûå
øâàííîâñêèì, è ýêñïðåññèðîâàëè îñíîâíîé áåëîê ìèåëè-
íà è áåëîê S100. Ââåäåíèå ÑÊ, ïîëó÷åííûõ èç äåðìû
äâóõäíåâíûõ êðûñÿò, â òðàíñïëàíòàò àóòîëîãè÷íîãî íåð-
âà òàêæå ñòèìóëèðîâàëî ðåãåíåðàöèþ ïåðåðåçàííîãî íåð-
âà êðûñ (Walsh et al., 2009). Àâòîðû ïîïûòàëèñü ïîäòâåð-
äèòü ðåçóëüòàò íà ìîäåëè ïðîëîíãèðîâàííîé äåãåíåðàöèè
íåðâà (Walsh et al., 2010). Èñïîëüçóÿ ðåòðîãðàäíîå ìå÷å-
íèå ñèíèì ïðî÷íûì, óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî ïåðåñàäêà ÑÊ
ñïîñîáñòâóåò æèçíåñïîñîáíîñòè íåéðîíîâ ñîîòâåòñòâóþ-
ùåãî îòäåëà ñïèííîãî ìîçãà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ïåðåñà-
æåííûå êëåòêè âûðàáàòûâàþò íåéòðîôèíû è èíãèáèòîðû
õîíäðîýòèíñóëüôàòà. Ïîñëåäíèé íàêàïëèâàåòñÿ â íåðâ-
íûõ ñòâîëàõ ïðè õðîíè÷åñêîé ïåðåðåçêå è ïðåïÿòñòâóåò
ðîñòó àêñîíîâ. Íåäàâíî áûëè âûäåëåíû è îõàðàêòåðèçî-
âàíû ÑÊ èç êîæè (ýïèäåðìèñà è äåðìû) óõà ìèíèàòþð-

íûõ ñâèíîê (Park et al., 2012). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî îíè
ýêñïðåññèðóþò íåêîòîðûå ìàðêåðû, ñâîéñòâåííûå ÌÑÊ:
CD29, CD44, CD90 è âèìåíòèí. Ïîñëå ïðåäèôôåðåíöè-
ðîâêè ýòèõ êëåòîê in vitro â íåéðîíàëüíîì íàïðàâëåíèè
ïðîâîäèëè èõ àëëîòðàíñïëàíòàöèþ â êîíäóèò, ñîåäèíÿþ-
ùèé êîíöû ïåðåðåçàííîãî áåäðåííîãî íåðâà. Ïî èíòåí-
ñèâíîñòè âûÿâëåíèÿ â íåðâíûõ ñòâîëàõ ìàðêåðîâ p75 è
NGFR (nerve growth factor receptor) ñóäèëè î ñòåïåíè ðå-
ãåíåðàöèè. Â îïûòíîé ãðóïïå ðåãåíåðàöèÿ íåðâíûõ ïðî-
âîäíèêîâ çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëàñü.

CD133+-êëåòêè êðîâè

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ôðàê-
öèÿ ìîíîíóêëåàðîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ÷åëîâåêà ñî-
äåðæèò íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî (0.04 %) CD133+-êëåòîê
(Kijima et al., 2009). Êëåòêè ñ òàêèì ôåíîòèïîì âñòðå÷à-
þòñÿ ñðåäè ïðåäøåñòâåííèêîâ íåéðîíîâ è ýíäîòåëèîöè-
òîâ. Ââåäåíèå ýòèõ êëåòîê â ñèëèêîíîâûé ôóòëÿð, ñîåäè-
íÿþùèé êîíöû ïåðåðåçàííîãî ñåäàëèùíîãî íåðâà êðûñû
è ñîäåðæàùèé êîëëàãåíîâûé ãåëü, ïðèâåëà ê çíà÷èòåëü-
íîìó óëó÷øåíèþ åãî ðåãåíåðàöèè. Â ýòèõ ýêñïåðèìåíòàõ
äëÿ èñêëþ÷åíèÿ èììóííîé ðåàêöèè èñïîëüçîâàëèñü áåñ-
òèìóñíûå æèâîòíûå. Ñòåïåíü ðåãåíåðàöèè íåðâîâ îöåíè-
âàëè ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêè è ñ ïîìîùüþ ãèñòîìîðôî-
ìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà ïîëóòîíêèõ ñðåçîâ. Ãèñòîëîãè÷å-
ñêèé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ÷åðåç 8 íåä ïîñëå îïåðàöèè äëÿ
ïëîùàäè, çàíÿòîé íåðâíîé òêàíüþ (ïîïåðå÷íî ñðåçàííû-
ìè íåðâíûìè âîëîêíàìè), â 4 ðàçà ïðåâîñõîäèëà êîíò-
ðîëü. Òîëùèíà ìèåëèíîâûõ îáîëî÷åê ýòèõ âîëîêîí óâå-
ëè÷èâàëàñü â 1.5 ðàçà. Ñ ïîìîùüþ äâîéíîãî ìå÷åíèÿ, èñ-
ïîëüçóÿ àíòèòåëà ê áåëêó S100 è ê ÿäåðíîìó àíòèãåíó
êëåòîê ÷åëîâåêà (HNA), óñòàíîâëåíî, ÷òî ïåðåñàæåííûå
êëåòêè äèôôåðåíöèðóþòñÿ â øâàííîâñêèå. Îäíàêî îñòà-
åòñÿ íåÿñíûì, ó÷àñòâóþò ëè îíè â ìèåëèíèçàöèè ðåãåíå-
ðèðóþùèõ àêñîíîâ êðûñû. Àâòîðû èçó÷àëè òàêæå ðàçâè-
òèå êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ â ýíäîíåâðèè ðåãåíåðèðóþùåãî
íåðâà è îòìåòèëè, ÷òî ïåðåñàæåííûå êëåòêè íå äèôôå-
ðåíöèðîâàëèñü â ýíäîòåëèîöèòû. Àíãèîãåíåç â íåðâå, ê
ñîæàëåíèþ, íå îöåíèâàëñÿ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ââåäå-
íèå â íåðâ ôðàêöèè îáû÷íûõ ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè òàêæå ïðèâîäèëî ê íåáîëüøîé ñòè-
ìóëÿöèè ðåãåíåðàöèè íåðâà (Kijima et al., 2009). Ýòîò
ôàêò ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü íàëè÷èå åùå îäíîãî ìåõà-
íèçìà ïîëîæèòåëüíîãî âëèÿíèÿ ââåäåííûõ êëåòîê íà ðå-
ãåíåðàöèþ íåðâà. Ïåðåñàæåííûå â íåðâ íåïîñðåäñòâåííî
ïîñëå ïîâðåæäåíèÿ ýêçîãåííûå ìîíîíóêëåàðû, òðàíñôîð-
ìèðóÿñü â ìàêðîôàãè, ìîãóò ó÷àñòâîâàòü â ïðîöåññàõ âàë-
ëåðîâñêîé äåãåíåðàöèè è â óáîðêå ïðîäóêòîâ ðàñïàäà ìè-
åëèíà, òåì ñàìûì ñïîñîáñòâóÿ áîëåå áûñòðîé ðåãåíåðà-
öèè íåðâà. Êðîìå òîãî, ýòè êëåòêè ìîãóò âûäåëÿòü
ôàêòîðû, ñòèìóëèðóþùèå ýíäîãåííûå ìàêðîôàãè íåðâà
ðåöèïèåíòà.

Çàêëþ÷åíèå

Àíàëèç ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé, íàïðàâ-
ëåííûõ íà ðàçðàáîòêó ìåòîäîâ óëó÷øåíèÿ ðåãåíåðàöèè
íåðâîâ, ïîêàçàë, ÷òî êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ äåéñòâèòåëüíî
ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ðåãåíåðàöèè ïåðèôåðè÷åñêèõ íåðâ-
íûõ âîëîêîí. Îäíàêî ìíîãèå àñïåêòû ýòîé ïðîáëåìû
îñòàþòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûìè. Ýòî êàñàåòñÿ ìåòî-
äîâ îöåíêè ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ íåðâîâ, âûáîðà
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ñòðàòåãèè ñîåäèíåíèÿ ñåãìåíòîâ ïåðåðåçàííîãî íåðâíîãî
ñòâîëà, ñðîêîâ íàáëþäåíèé â âûïîëíåííûõ ýêñïåðèìåí-
òàõ, ìåõàíèçìîâ âëèÿíèÿ ïåðåñàæåííûõ ÑÊ íà ðåãåíåðà-
öèþ àêñîíîâ ÏÍÑ è ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé ïðè
ïðèìåíåíèè ÑÊ.

Íå âñå èññëåäîâàòåëè, äåëàÿ ñâîè çàêëþ÷åíèÿ, ïðè-
ìåíÿþò âåñü èìåþùèéñÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ êîìïëåêñ ìå-
òîäè÷åñêèõ ïîäõîäîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ îöåíêè ðåãåíå-
ðàöèè íåðâíûõ ïðîâîäíèêîâ. Ýòîò êîìïëåêñ äîëæåí
âêëþ÷àòü â ñåáÿ êàê ìèíèìóì ñëåäóþùèå ìåòîäû: 1) ôè-
çèîëîãè÷åñêèå òåñòû; 2) ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå èññëå-
äîâàíèÿ ïðîâîäèìîñòè íåðâîâ; 3) ìîðôîìåòðè÷åñêèé
àíàëèç ïîïåðå÷íûõ ïîëóòîíêèõ ñðåçîâ ÷åðåç íåðâ; 4) ñî-
âðåìåííûå ìåòîäû, ïîçâîëÿþùèå âûÿâëÿòü ðåãåíåðèðóþ-
ùèå àêñîíû (èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå âûÿâëåíèå íåéðî-
ôèëàìåíòîâ, ïåðèôåðèíà, b-III-òóáóëèíà, áåëêà S100 —
ìàðêåðà øâàííîâñêèõ êëåòîê, ìàðêåðà êîíóñîâ ðîñòà
GAP-43 è äð.); 5) àíàëèç æèçíåñïîñîáíîñòè è ôóíêöèî-
íàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ñîîòâåòñòâóþùèõ íåéðîíîâ ñïèííî-
ãî ìîçãà è ñïèííîìîçãîâûõ ãàíãëèåâ ñ ïðèìåíåíèåì ìå-
òîäîâ ðåòðîãðàäíîãî ìå÷åíèÿ, êîòîðûé ïîçâîëÿåò ñóäèòü
î ñòåïåíè öåëîñòíîñòè íåðâíûõ ïðîâîäíèêîâ; 6) íåîáõî-
äèìà îöåíêà ïðîëèôåðàöèè ýíäîãåííûõ øâàííîâñêèõ
êëåòîê â îòâåò íà ïîâðåæäåíèå è íà òðàíñïëàíòàöèþ ÑÊ;
7) èçó÷åíèå ñòåïåíè àíãèîãåíåçà â íåðâå; 8) èçó÷åíèå äè-
íàìèêè ïðîöåññà âàëëåðîâñêîé äåãåíåðàöèè.

Ñîâðåìåííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå ñòðàòåãèè â îòíî-
øåíèè âîññòàíîâëåíèÿ öåëîñòíîñòè ïîâðåæäåííûõ íåðâ-
íûõ ïðîâîäíèêîâ êàñàþòñÿ ðàçðàáîòêè èíæåíåðíûõ
êîíñòðóêöèé, ñëóæàùèõ äëÿ ñîåäèíåíèÿ äèñòàëüíîãî è
ïðîêñèìàëüíîãî ñåãìåíòîâ ïåðåðåçàííîãî íåðâà. Äàëü-
íåéøåå ñîâåðøåíñòâîâàíèå áèîäåãðàäèðóåìûõ ìàòåðèà-
ëîâ äëÿ ýòèõ êîíñòðóêöèé è èõ íàïîëíèòåëåé ñ ïðèìåíå-
íèåì ñîâðåìåííûõ íàíîòåõíîëîãèé íåîáõîäèìî íå òîëü-
êî äëÿ óëó÷øåíèÿ ðåãåíåðàöèè íåðâíûõ âîëîêîí, íî è
äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ñîõðàííîñòè ââåäåííûõ â íèõ ÑÊ. Ñëå-
äóåò ó÷èòûâàòü, ÷òî â çàâèñèìîñòè îò ìèêðîîêðóæåíèÿ,
ñîçäàííîãî â ñêàôôîëäàõ, äèôôåðåíöèðîâêà ïåðåñàæåí-
íûõ ÑÊ áóäåò ïðîèñõîäèòü ïî-ðàçíîìó.

Êàê âèäíî èç äàííûõ òàáëèöû, áîëüøèíñòâî àâòîðîâ
ïðîöèòèðîâàííûõ ðàáîò îãðàíè÷èâàëèñü íåáîëüøèìè
ñðîêàìè íàáëþäåíèé ïîñëå îïåðàöèè. Èìååòñÿ ëèøü
îäíà ðàáîòà ñî ñðîêîì íàáëþäåíèÿ â 1 ãîä. Òåì íå ìåíåå,
èññëåäîâàíèå ñóäüáû ïåðåñàæåííûõ êëåòîê â äëèòåëüíûå
ñðîêè íåîáõîäèìî äëÿ èñêëþ÷åíèÿ ðèñêà íåãàòèâíûõ ïî-
ñëåäñòâèé òðàíñïëàíòàöèè ÑÊ (õðîíè÷åñêîãî âîñïàëå-
íèÿ, àóòîèììóííîãî ïðîöåññà, ôîðìèðîâàíèÿ îïóõîëè).

Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî ìåõàíèçìû âëèÿíèÿ ÑÊ íà ðåãåíå-
ðàöèþ íåðâíûõ âîëîêîí èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî, çàòðóä-
íèòåëüíî îòäàòü ïðåäïî÷òåíèå êàêîé-ëèáî ãðóïïå êëåòîê
äëÿ èõ èñïîëüçîâàíèÿ â òåðàïèè ïîâðåæäåííîãî íåðâà.
Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò íàïðàâëåíû íà ïîèñê êëå-
òîê, êîòîðûå áûëè áû äîñòóïíû äëÿ àóòîãåííûõ ïåðåñà-
äîê. Ýòî ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà è æèðîâîé òêàíè, êëåòêè
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ÑÊ èç äåðìû êîæè, èç âîëîñÿíûõ
ôîëëèêóëîâ è äð. Êîëè÷åñòâî ðàáîò ïî èñïîëüçîâàíèþ
ýòèõ êëåòîê ïðèìåíèòåëüíî ê íåðâó ïîêà íåâåëèêî. Íàè-
áîëåå èçó÷åííûìè ÿâëÿþòñÿ ÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà (ñì.
òàáëèöó). Îäíàêî, êàê îòìå÷àëîñü ðàíåå, ýòè êëåòî÷íûå
ýëåìåíòû íàðÿäó ñ ÝÑÊ, ÍÑÏÊ è ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöè-
ðîâàííûìè êëåòêàìè â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ ñïî-
ñîáíû òðàíñôîðìèðîâàòüñÿ â îïóõîëåâûå. Ðåøåíèþ ýòîé
ïðîáëåìû áóäóò ñïîñîáñòâîâàòü áîëåå óãëóáëåííûå ôóí-
äàìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ íàïðàâëåííîé äèôôåðåíöè-
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The purpose of the review was the summation of the results of experimental studies on the use of stem cells
to repair damaged nerves. There are two basic strategies to connect the segment of nerve damage: the use of bi-
odegradable scaffolds and conduits and the application of stem cells. Stem cells are source of the growth and
trophic factors. Embryonic stem cells, neural stem/progenitor cells, olfactory ensheathing cells, mesenchymal
stem cells, adipose-derived stem cells, dental pulp stem cells, skin-derived precursor cells were used in the past
ten years. Genetically modified cells with overexpression of growth factors were also used. Analysis of the re-
sults of experimental studies have shown that stem cells contribute to improving the recovery of damaged ner-
ves. Further basic research on the mechanisms of the influence of the transplanted stem cells in regenerating
axons and Schwann cells of the recipient are required. Investigation of the fate of transplanted cells in the long
term after the operation is necessary to eliminate the risk of any adverse effects of stem cell transplantation. The
use of stem cells in experimental modeling of nerve injury allows us to study patterns of development of stem
cells, mechanisms of their differentiation and malignant transformation.
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