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Öåëü — èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ìóëüòèïîòåíòíûõ ìåçåíõèìàëüíûõ ñòðîìàëüíûõ (ÌÌÑÊ)
è ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÃÑÊ), âûäåëåííûõ èç ïëàöåíòû, íà ðåãåíåðàöèþ áåëîé è êðàñíîé ïóëüïû ñåëå-
çåíêè â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ è â óñëîâèÿõ âîçäåéñòâèÿ èîíèçóþùåãî èçëó÷åíèÿ. Ìåòîäèêà. Ýêñïåðèìåíòû âû-
ïîëíåíû áåëûõ ëàáîðàòîðíûõ áåñïîðîäíûõ ìûøàõ-ñàìöàõ. Îáëó÷åíèå æèâîòíûõ ïðîâîäèëîñü íà ãàììà-òåðàïåâòè÷å-
ñêîé óñòàíîâêå òèïà ÀÃÀÒ-Ñ ñ ðàäèîíóêëèäíûì èñòî÷íèêîì Co-60 òèïà ÃÈÊ-8-4, ïîãëîùåííàÿ äîçà ñîñòàâèëà 4,0
Ãð, ìîùíîñòü ïîãëîùåííîé äîçû 20 ñÃð/ìèí. Æèâîòíûì îïûòíîé ãðóïïû âíóòðèâåííî ââîäèëèñü àëëîãåííûå
ÌÌÑÊ è ÃÑÊ ñîîòâåòñòâåííî â äîçå 6 ìëí êëåòîê/êã è 330 òûñ. êëåòîê/êã, ñóñïåíäèðîâàííûå â 0,2 ìë 0,9% ðàñ-
òâîðà NaCl. Âûäåëåíèå ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê îñóùåñòâëÿëîñü ìåòîäîì ïðÿìîé èììóíîìàãíèòíîé ñåïàðà-
öèè. Ïðîâîäèëè ìîðôîìåòðèþ ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ ñåëåçåíêè (ñðåäíÿÿ ïëîùàäü, ñðåäíÿÿ ïëîùàäü Â-çîíû, ñðåä-
íÿÿ ïëîùàäü ãåðìèíàòèâíîãî öåíòðà, ñðåäíÿÿ ïëîùàäü T-çîíû), à òàêæå îïðåäåëÿëîñü ñðåäíåå ðàññòîÿíèå ìåæäó öåí-
òðàìè ôîëëèêóëîâ è ñðåäíÿÿ êëåòî÷íîñòü êðàñíîé ïóëüïû. Ðåçóëüòàòû. Ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþ-
ùåãî èçëó÷åíèÿ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ ïðîèñõîäèò óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ ëèìôîèäíîãî
ôîëëèêóëà çà ñ÷åò ïëîùàäè B-çîíû ôîëëèêóëà, ïëîùàäè ãåðìèíàòèâíîãî öåíòðà ôîëëèêóëà, âîññòàíîâëåíèå ñîäåðæà-
íèÿ ëèìôîáëàñòîâ, ïðîëèìôîöèòîâ è ëèìôîöèòîâ äî çíà÷åíèé íîðìû. Íà ôîíå òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ
â óñëîâèÿõ ëó÷åâîé íàãðóçêè óñòàíîâëåíî óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè êëåòîê â êðàñíîé ïóëüïå ñåëåçåíêè è, êàê ñëåäñòâèå,
óâåëè÷åíèå ðàññòîÿíèÿ ìåæäó öåíòðàìè ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ. Óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè êëåòîê â êðàñíîé ïóëüïå ïðî-
èñõîäèò êàê çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ýðèòðîèäíûõ êëåòîê, òàê è çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ãðàíóëîöèòîâ. Çàêëþ÷åíèå.
Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò îá ýôôåêòèâíîñòè ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ â îòíîøå-
íèè îñíîâíûõ ìîðôîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ñåëåçåíêè ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ.
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The purpose of this work was to study the effect of combined transplantation of multipotent mesenchymal stromal
(MSCS) and hematopoietic stem cells (HSCs) isolated from the placenta, on the regeneration of white and red pulp of the
spleen under physiological conditions and in conditions of exposure to ionizing radiation. Methods. The experiments were per-
formed with laboratory mice-males. We studied the influence of ionizing radiation dose of 4.0 Gy. Animals of the experimental
group were intravenously infused into MMSC and GSK respectively at a dose of 6 million cells/kg and 330 thousand
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cells/kg, suspended in 0.2 ml of 0.9% NaCl solution. The selection of hematopoietic stem cells was carried out using the di-
rect technique of immune magnetic separation. Were studied the following morphometric parameters of the spleen: the average
area of lymphoid follicles, the average area of zone of lymphoid follicles, average size of germinal center of lymphoid follicles, av-
erage size T-zones of lymphoid follicles, the average distance between the centers of the follicles, the average cellularity of the
red pulp. Results. As a result, of research obtained that after exposure to ionizing radiation on the background of combined
transplantation of HSC and MSCS there is an increase in size of lymphoid follicle at the expense of area B-zone of the follicle,
the area germinative center of the follicle, restoring the content of lymphoblasts and lymphoblasts and lymphocytes to normal
values. On the background of transplantation MMSC and GSK in terms of radiation exposure changes and the red pulp of the
spleen. The increase in the density of cells in the red pulp of the spleen and, as a consequence, of the increase of the distance
between the centers of lymphoid follicles. The increase in the density of cells in the red pulp occurs due to the increase in the
content of erythroid cells and by increasing granulocytes. Key words: ionizing radiation, multipotent mesenchymal stromal cells,
hematopoietic stem cells, spleen, regeneration. Conclusion. Studies have shown the effectiveness of combined transplantation
MSC and GSK in respect of the main morphometric parameters of the spleen after exposure to ionizing radiation.
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Ââåäåíèå

Îñíîâíàÿ ïðè÷èíà êàòàñòðîôè÷åñêîãî êëåòî÷íîãî
îïóñòîøåíèÿ ñåëåçåíêè, ïðîèñõîäÿùåãî â ñàìûå ðàí-
íèå ñðîêè ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷å-
íèÿ (ÈÈ), ñîñòîèò â ðåçêîì òîðìîæåíèè ïðîöåññîâ
êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ, ãèáåëè êëåòîê [1—5]. Ïðè ýòîì
âîññòàíîâëåíèå ðåãåíåðàöèè îáåñïå÷èâàåòñÿ íåáîëü-
øèì êîëè÷åñòâîì ñòâîëîâûõ êëåòîê, ñîõðàíèâøèõñÿ
â òêàíÿõ ïîñëå ãëóáîêîãî íà÷àëüíîãî îïóñòîøåíèÿ è
îáëàäàþùèõ âûñîêèì ïðîëèôåðàòèâíûì ïîòåíöèàëîì.
Âîñïîëíåíèå ïóëà ñòâîëîâûõ êëåòîê â ôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ óñëîâèÿõ, à òàêæå ïîñëå äåéñòâèÿ ýêñòðåìàëüíûõ
ôàêòîðîâ ïðåäñòàâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì â ïëàíå àêòè-
âàöèè ðåãåíåðàöèè òêàíåé [5—8]. Èññëåäîâàíèÿ, ïðî-
âåäåííûå â ïîñëåäíèå ãîäû, ñâèäåòåëüñòâóþò î âîç-
ìîæíîñòè âûäåëåíèÿ èç òêàíè çðåëîé ïëàöåíòû ìóëü-
òèïîòåíòíûõ ìåçåíõèìàëüíûõ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê
(ÌÌÑÊ) è ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê
(ÃÑÊ) [9—11]. ÌÌÑÊ, îáëàäàÿ âûðàæåííûìè èì-
ìóíîñóïðåññèâíûìè ñâîéñòâàìè ïðè ñîâìåñòíîì ââåäå-
íèè ñ ÃÑÊ ìîãóò îáåñïå÷èòü çàùèòó ââåäåííûõ êëåòîê
îò èììóííîé ñèñòåìû ðåöèïèåíòà. Ñïîñîáíîñòü
ÌÌÑÊ âûðàáàòûâàòü ôàêòîðû, îáåñïå÷èâàþùèå íà-
ïðàâëåííóþ ìèãðàöèþ ÃÑÊ, ïîâûøàþùèå èõ æèçíå-
ñïîñîáíîñòü, à òàêæå âîçìîæíîñòü ôîðìèðîâàòü ìèê-
ðîîêðóæåíèå äëÿ ÃÑÊ ìîæåò îáåñïå÷èòü ëó÷øåå ïðè-
æèâëåíèå òðàíñïëàíòàòà [12—14].

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ñî÷åòàí-
íîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ, âûäåëåííûõ èç

ïëàöåíòû, íà ðåãåíåðàöèþ áåëîé è êðàñíîé ïóëüïû
ñåëåçåíêè â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ è â óñëîâèÿõ
âîçäåéñòâèÿ èîíèçóþùåãî èçëó÷åíèÿ.

Ìåòîäèêà

Ýêñïåðèìåíòû âûïîëíåíû íà 72 áåëûõ ëàáîðà-
òîðíûõ áåñïîðîäíûõ ìûøàõ-ñàìöàõ âîçðàñòà
6—8 ìåñ., ìàññîé 20—25 ã. Ýêñïåðèìåíòû ïî ïî-
ëó÷åíèþ êóëüòóðû ÌÌÑÊ è ÃÑÊ âûïîëíåíû íà 6
èíòàêòíûõ ëàáîðàòîðíûõ áåñïîðîäíûõ æèâîòíûõ
ìûøàõ-ñàìêàõ 5—6-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, ìàññîé
20—25 ã, ñðîê ãåñòàöèè 14 äíåé. Îáëó÷åíèå æèâîò-
íûõ ïðîâîäèëîñü íà ãàììà-òåðàïåâòè÷åñêîé óñòàíîâ-
êå òèïà ÀÃÀÒ—Ñ ñ ðàäèîíóêëèäíûì èñòî÷íèêîì
Ñî — 60, ïîãëîùåííàÿ äîçà ñîñòàâèëà 4,0 Ãð, ìîù-
íîñòü ïîãëîùåííîé äîçû 20 ñÃð/ìèí. Æèâîòíûå
áûëè ðàçäåëåíû íà 2 ãðóïïû — îïûò è êîíòðîëü.
Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè æèâîòíûå, íå ïîä-
âåðãàâøèåñÿ îáëó÷åíèþ. Æèâîòíûì îïûòíîé ãðóïïû
âíóòðèâåííî ââîäèëè àëëîãåííûå ÌÌÑÊ è ÃÑÊ
â äîçå 6 ìëí êëåòîê/êã è 330 òûñ. êëåòîê/êã ñîîò-
âåòñòâåííî, ñóñïåíäèðîâàííûå â 0,2 ìë 0,9% ðàñ-
òâîðà NaCl. Êîíòðîëüíîé ãðóïïå ââîäèëè 0,9%
ðàñòâîð NaCl — 0,2 ìë âíóòðèâåííî. Âíóòðèâåííûå
ââåäåíèÿ îñóùåñòâëÿëèñü ÷åðåç 1 ÷ ïîñëå îáëó÷åíèÿ
îäíîêðàòíî. Çàáîé æèâîòíûõ îñóùåñòâëÿëñÿ íà 1-å
è 7-å ñóò. ïîñëå îáëó÷åíèÿ.
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Âûäåëåíèå ÌÌÑÊ îñóùåñòâëÿëîñü èç ïëàöåíòû
ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ïî ìåòîäó Òåïëÿøèíà À.Ñ.
Êóëüòèâèðîâàíèå ÌÌÑÊ ïðîâîäèëîñü â óñëîâèÿõ
ÑÎ2-èíêóáàòîðà (Termo Scientific) ïðè òåìïåðàòóðå
37°C ñ ñîäåðæàíèåì óãëåêèñëîãî ãàçà 5% è âëàæíî-
ñòüþ 90%. Äëÿ òðàíñïëàíòàöèè ëàáîðàòîðíûì æè-
âîòíûì áûëè èñïîëüçîâàíû êëåòêè 3-ãî ïàññàæà. Äëÿ
ïîäòâåðæäåíèÿ ïðèíàäëåæíîñòè âûäåëåííûõ êëåòîê
ê ÌÌÑÊ ïðîèçâîäèëàñü èõ äèôôåðåíöèðîâêà â àäè-
ïîöèòàðíîì è îñòåîãåííîì íàïðàâëåíèÿõ. Èäåíòèôè-
êàöèÿ ÌÌÑÊ èììóíîöèòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì ïðî-
âîäèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà —
MILLIPORE®’s Mesenchymal Stem Cell Characteri-
zation Kit. MILLIPORE®’s Mesenchymal Stem Cell
Characterization Kit ñîäåðæèò ïàíåëü ïîçèòèâíûõ è
íåãàòèâíûõ ìàðêåðîâ, õàðàêòåðèçóþùèõ ïîïóëÿöèþ
ÌÌÑÊ. Ïîçèòèâíûå ìàðêåðû âêëþ÷àþò àíòèòåëà,
íàïðàâëåííûå ïðîòèâ àíòèãåíîâ, ðàñïîëîæåííûõ íà
ïîâåðõíîñòè êëåòîê — èíòåãðèí-�1, ÑD 54, à òàêæå
àíòèòåëà ê ìîëåêóëàì âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, ôîð-
ìèðóþùèìñÿ â êóëüòóðå ÌÌÑÊ — ôèáðîíåêòèíó è
êîëëàãåíó I òèïà. Ê íåãàòèâíûì ìàðêåðàì äëÿ
ÌÌÑÊ îòíîñÿòñÿ ñïåöèôè÷íûå àíòèãåíû ãåìîïîý-
òè÷åñêèõ êëåòîê — CD 14 è CD45.

Âûäåëåíèå ÃÑÊ îñóùåñòâëÿëîñü ìåòîäîì ïðÿìîé
èììóíîìàãíèòíîé ñåïàðàöèè. Èììóíîôåíîòèïèðîâà-
íèå ñóñïåíçèè ÃÑÊ áûëî ïðîâåäåíî ìåòîäîì ïðîòî÷-
íîé öèòîìåòðèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ìîíîêëîíàëüíûõ
àíòèòåë, êîíúþãèðîâàííûõ ñ ôëóîðîõðîìàìè (Becton
Dickinson, ÑØÀ). Âî ôðàêöèè òðàíñïëàíòèðóåìûõ
êëåòîê îöåíèâàëîñü ñîäåðæàíèå ÃÑÊ ñ èììóíîôåíî-
òèïîì ïîëîæèòåëüíûõ ïî CD117+, Sca-1+ è îòðèöà-
òåëüíûõ ïî Lin- íà ïðîòî÷íîì öèòîìåòðå BD Ñîäåð-
æàíèå êëåòîê ñ èììóíîôåíîòèïîì CD117+, Sca-1+,
Lin- ñîñòàâèëî 85—93%. Æèçíåñïîñîáíîñòü êëåòîê,
îïðåäåëåííàÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì òðèïàíîâîãî ñèíåãî,
ñîñòàâèëà 95—97%. Äëÿ ïðîâåäåíèÿ ãèñòîëîãè÷å-
ñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñåëåçåíêè ìàòåðèàë ôèêñèðîâàëè
â 10% íåéòðàëüíîì ôîðìàëèíå, ïîñëå ñòàíäàðòíîé
ïðèíÿòîé â ãèñòîëîãèè îáðàáîòêè ãîòîâèëè ïàðàôèíî-
âûå ñðåçû òîëùèíîé 5 ìêì, êîòîðûå îêðàøèâàëè ãå-
ìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì. Ìîðôîìåòðè÷åñêèå èññëå-
äîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû Bio-
vison 4.0. Èññëåäîâàëè íå ìåíåå 3 ñðåçîâ êàæäîãî îð-
ãàíà, ïîëó÷åííûõ ñ ðàçíîãî óðîâíÿ òêàíåâîãî áëîêà.
Îïðåäåëÿëèñü ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè:

1 — ñðåäíÿÿ ïëîùàäü ëèìôîèäíîãî ôîëëèêó-
ëà = ñóììàðíàÿ ïëîùàäü ëèìôîèäíûõ ôîëëèêó-
ëîâ/êîëè÷åñòâî ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ;

2 — ñðåäíÿÿ ïëîùàäü Â-çîíû ëèìôîèäíîãî ôîë-
ëèêóëà = ñóììàðíàÿ ïëîùàäü Â-çîíû ëèìôîèäíûõ
ôîëëèêóëîâ/êîëè÷åñòâî ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ;

3 — ñðåäíÿÿ ïëîùàäü ãåðìèíàòèâíîãî öåíòðà
ëèìôîèäíîãî ôîëëèêóëà = ñóììàðíàÿ ïëîùàäü ãåðìè-

íàòèâíûõ öåíòðîâ ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ/êîëè÷å-
ñòâî ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ (íå ìåíåå 40);

4 — ñðåäíÿÿ ïëîùàäü T-çîíû ëèìôîèäíîãî ôîë-
ëèêóëà = ñóììàðíàÿ ïëîùàäü T-çîíû ëèìôîèäíûõ
ôîëëèêóëîâ/êîëè÷åñòâî ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ (íå
ìåíåå 40).

5 — ñðåäíåå ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ôîëëè-
êóëîâ = ñóììà ðàññòîÿíèé ìåæäó áëèæàéøèìè ôîë-
ëèêóëàìè / êîëè÷åñòâî ïîäñ÷èòàííûõ ðàññòîÿíèé (íå
ìåíåå 40);

6 — ñðåäíÿÿ êëåòî÷íîñòü êðàñíîé ïóëüïû îïðåäå-
ëÿëîñü êàê ñðåäíåå ñîäåðæàíèå êëåòîê â êðàñíîé
ïóëüïå íå ìåíåå ÷åì â 60 âèçóàëüíûõ òåñòîâûõ ïîëÿõ
(0,01 ìì2).

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ êëåòî÷íîãî ñîñòàâà ñåëåçåíêè
îáðàçåö òêàíè ñåëåçåíêè ïðîìûâàëè, èçìåëü÷àëè, îá-
ðàáàòûâàëè ðàñòâîðîì Àêêóòàçû (Millipore, ÑØÀ).
Ðàñòâîð àêêóòàçû îáåñïå÷èâàåò ôåðìåíòàòèâíîå ðàç-
ðóøåíèå ìåæêëåòî÷íûõ êîíòàêòîâ, íå ðàçðóøàÿ ïðè
ýòîì ìåìáðàíó êëåòîê. Ïîëó÷åííóþ ñóñïåíçèþ èíêó-
áèðîâàíàëè íà øåéêåðå ïðè ìåäëåííîì ïîêà÷èâàíèè
â òå÷åíèå 7 ìèí ïðè òåìïåðàòóðå 37°Ñ, ïðîôèëüòðî-
âûâàëè ÷åðåç ôèëüòðû íà 70 ìêì (Millipore, ÑØÀ).
Äëÿ âûäåëåíèÿ ìîíîíóêëåàðíîé ôðàêöèè íàñòîÿùóþ
ñóñïåíçèþ íàíîñèëè íà ðàñòâîð ëèìôîëàéò-Ì (Stem-
Cell Technologies, ÑØA) â ñîîòíîøåíèè 1:1 è öåíò-
ðèôóãèðîâàëè. Èç ïîëó÷åííîãî îñàäêà ãîòîâèëè ìàç-
êè íà ïðåäìåòíîì ñòåêëå, àíàëîãè÷íî ìàçêó êðîâè.
Îêðàñêà ïðîâîäèëàñü ïî ìåòîäó Ïàïïåíãåéìà. Èñïî-
ëüçîâàíèå äàííîãî ìåòîäà îêðàñêè ïîçâîëÿåò íàèáî-
ëåå ÷åòêî äèôôåðåíöèðîâàòü ñòðóêòóðó ÿäåð è çåðíè-
ñòîñòü ëåéêîöèòîâ. Ïðè óâåëè÷åíèè õ1000, ïîäñ÷è-
òûâàëè â 1000 êëåòîê ïðîöåíò êëåòîê ðàçíûõ ðÿäîâ
êðîâåòâîðåíèÿ.

Äëÿ êàæäîãî ðÿäà çíà÷åíèé ïîêàçàòåëÿ âû÷èñëÿëè
ñðåäíþþ àðèôìåòè÷åñêóþ, ñòàíäàðòíóþ îøèáêó
ñðåäíåãî. Ñòàòèñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü îòëè÷èé
â ñðàâíèâàåìûõ âûáîðêàõ ðàññ÷èòûâàëè ïî êðèòåðèþ
Ìàííà—Óèòíè (U). Â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ äëÿ âû-
÷èñëåíèÿ ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ïîëó÷åííûõ ðå-
çóëüòàòîâ èñïîëüçîâàëñÿ êðèòåðèé �2. Ñòàòèñòè÷å-
ñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ ïðîâåäåíà ñ ïîìîùüþ ïðî-
ãðàììíîãî ïàêåòà SPSS Statistics (âåðñèÿ 17.0). Âå-
ðîÿòíîñòü ðàçëè÷èé ñ÷èòàëàñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷è-
ìîé ïðè çíà÷åíèÿõ p<0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ íà 1-å ñóò. ïîñëå ñî÷å-
òàííîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ ó çðåëûõ æè-
âîòíûõ ïðè ïðîâåäåíèè ìîðôîìåòðè÷åñêîãî è öèòîëî-
ãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñåëåçåíêè íå âûÿâëåíî ñóùåñò-
âåííûõ îòëè÷èé îò äàííûõ ãðóïïû êîíòðîëÿ. Ïðè ïðî-
âåäåíèè ìîðôîìåòðè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñåëåçåíêè
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æèâîòíûõ íà 1-å è 7-å ñóò. ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ÈÈ íà
ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ îò-
ìå÷åí ýôôåêò îò ââåäåíèÿ ñòâîëîâûõ êëåòîê, ÷òî ïðî-
ÿâëÿëîñü óâåëè÷åíèåì èçó÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (òàáë. 1). Òåì íå ìåíåå,
ïî äàííûì öèòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñåëåçåíêè
ñîäåðæàíèå êëåòîê (ìàêðîôàãè, ìîíîöèòû, ãðàíóëîöè-
òàðíûå è ýðèòðîèäíûå êëåòêè) â êðàñíîé ïóëüïå áûëî
çíà÷èòåëüíî íèæå çíà÷åíèé íîðìû (òàáë. 2).

Ïðè ïðîâåäåíèè ìîðôîìåòðè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
â ñåëåçåíêå çðåëûõ æèâîòíûõ íà 7-å ñóò. ïîñëå âîç-
äåéñòâèÿ ÈÈ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè
ÌÌÑÊ è ÃÑÊ óñòàíîâëåíî, ÷òî ïëîùàäü ëèìôîèä-
íîãî ôîëëèêóëà áûëà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî áîëüøå
(1,06 ± 0,05 ìêì2*105, p<0,05), ÷åì â êîíòðîëå.
Ïðè ýòîì äàííûé ïîêàçàòåëü âîññòàíîâèëñÿ ïðàêòè-

÷åñêè äî çíà÷åíèé íîðìû. Ïðè àíàëèçå ïëîùàäè ãåð-
ìèíàòèâíîãî öåíòðà âûÿâëåíî óâåëè÷åíèå ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé èçó÷àåìîãî ïîêàçàòåëÿ äî
çíà÷åíèé íîðìû. Ïðîâîäÿ ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç
ñ ïëîùàäüþ B-çîíû ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ ñëåäóåò
îòìåòèòü, ÷òî ïðîèçîøëî âîññòàíîâëåíèå äàííîãî ïî-
êàçàòåëÿ äî çíà÷åíèé áëèçêèõ ê íîðìå. Ïðè àíàëèçå
ïëîùàäè T-çîíû â îïûòíîé ãðóïïå âûÿâëåíî îòñóòñò-
âèå ýôôåêòà îò òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êëåòîê.
Óñòàíîâëåíî óâåëè÷åíèå ðàññòîÿíèÿ ìåæäó öåíòðàìè
ëèìôîèäíûõ ôîëëèêóëîâ îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíîé
ãðóïïû. Ïðè àíàëèçå ïëîòíîñòè êëåòîê â êðàñíîé
ïóëüïå îáíàðóæåíî çíà÷èìîå óâåëè÷åíèå èçó÷àåìîãî
ïîêàçàòåëÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.
Ïðè ýòîì äàííûé ïîêàçàòåëü âîññòàíîâèëñÿ äî çíà-
÷åíèé íîðìû (òàáë. 3).
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Òàáëèöà 1
Ìîðôîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû ñåëåçåíêè çðåëûõ ìûøåé íà 1-å ñóò.

ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êëåòîê (M ± m)

Ïàðàìåòð Âîçäåéñòâèå ÈÈ

Èíòàêòíûå æèâîòíûå
(n = 9)

Ââåäåíèå NaCl (n = 9),
êîíòðîëü

Ââåäåíèå ñòâîëîâûõ êëå-
òîê (n = 9), îïûò

Ïëîùàäü ëèìôîèäíîãî ôîëëèêóëà (ìêì2) 109012 ± 6020 71035 ± 4042 71036 ± 3140*

Ïëîùàäü Â-çîíû (ìêì2) 102017 ± 6241 70276 ± 3183* 72296 ± 5422*

Ïëîùàäü ãåðìèíàòèâíîé çîíû ëèìôîèäíîãî
ôîëëèêóëà (ìêì2)

17273 ± 2216 9263 ± 1125* 10165 ± 1253*

Ïëîùàäü T-çîíû (ìêì2) 09243 ± 502 6712 ± 623* 6312 ± 1262*

Ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ôîëëèêóëîâ, ìêì 379,86 ± 9,31 279,43 ± 11,80* 275,14 ± 10,16*

Îáùàÿ êëåòî÷íîñòü êðàñíîé ïóëüïû, 0,01 ìì2 244,29 ± 7,76 175,43 ± 8,20* 200,29 ± 7,76* **

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå îòëè÷èå îò ïîêàçàòåëåé èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, p<0,05; ** — îòëè÷èå îò ïîêàçàòåëåé
êîíòðîëüíîé ãðóïïû æèâîòíûõ ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ÈÈ, äîñòîâåðíî ñ p<0,05

Òàáëèöà 2
Êëåòî÷íûé ñîñòàâ ñåëåçåíêè çðåëûõ ìûøåé íà 1-å ñóò.

ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êëåòîê (M ± m)

Êëåòî÷íûå ýëåìåíòû Ñîäåðæàíèå êëåòîê, 106

Èíòàêòíûå æèâîòíûå
(n = 9)

Ââåäåíèå NaCl (n = 9),
êîíòðîëü

Ââåäåíèå ñòâîëîâûõ êëå-
òîê (n = 9), îïûò

Îáùåå ÷èñëî êëåòîê 217 ± 8,42 129,43 ± 2,75 * 131,36 ± 4,06*

Ëèìôîáëàñòû 1,99 ± 0,05 1,20 ± 0,20* 1,09 ± 0,24*

Ïðîëèìôîöèòû 9,17 ± 0,58 5,66 ± 0,53* 5,90 ± 0,49*

Ëèìôîöèòû 151,86 ± 7,31 82,97 ± 3,05* 84,01 ± 3,93*

Ïëàçìàòè÷åñêèå êëåòêè 0,61 ± 0,10 0,49 ± 0,04* 0,47 ± 0,04*

Ìàêðîôàãè 6,63 ± 0,55 5,20 ± 0,29* 5,20 ± 0,29*

Ìîíîöèòû 2,61 ± 0,27 1,93 ± 0,24* 1,93 ± 0,24*

Ãðàíóëîöèòàðíûå êëåòêè 11,70 ± 0,74 8,41 ± 0,39* 8,84 ± 0,60*

Ýðèòðîèäíûå êëåòêè 25,53 ± 0,68 17,44 ± 0,56* 18,13 ± 0,63*

Ïðî÷èå 7,89 ± 0,58 6,13 ± 0,40* 6,03 ± 0,32*

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå îòëè÷èå îò ïîêàçàòåëåé èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, p<0,05



Â òî æå âðåìÿ ïðè àíàëèçå öèòîëîãè÷åñêîãî ñîñòà-
âà ñåëåçåíêè îáíàðóæåíî óâåëè÷åíèå ïî ñðàâíåíèþ
ñ êîíòðîëåì îáùåãî êîëè÷åñòâà êëåòîê â îðãàíå íà
56,4%. Ýòî óâåëè÷åíèå áûëî äîñòèãíóòî çà ñ÷åò ñó-
ùåñòâåííîãî óâåëè÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ëèìôîáëàñòîâ
(+20,4%), ïðîëèìôîöèòîâ (+25,1%), ëèìôîöèòîâ
(+77,0%), à òàêæå ãðàíóëîöèòàðíûõ (+23,6%) è
ýðèòðîèäíûõ ýëåìåíòîâ (+29,4%). Ïðè ýòîì ñîäåð-
æàíèå ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê, ìîíîöèòîâ è ìàêðîôà-
ãîâ ñóùåñòâåííî íå îòëè÷àëîñü îò çíà÷åíèé íîðìû
(òàáë. 4).

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïî
èçó÷åíèþ äåéñòâèÿ ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè
ÌÌÑÊ è ÃÑÊ ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî
èçëó÷åíèÿ âûÿâèëè óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ ëèìôîèäíî-
ãî ôîëëèêóëà çà ñ÷åò ïëîùàäè B-çîíû ôîëëèêóëà,

ïëîùàäè ãåðìèíàòèâíîãî öåíòðà ôîëëèêóëà. Ýòè èç-
ìåíåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì öèòîëîãè÷åñêîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ. Òàê áûëî îòìå÷åíî âîññòàíîâëåíèå ñî-
äåðæàíèÿ ëèìôîáëàñòîâ, ïðîëèìôîöèòîâ è ëèìôîöè-
òîâ äî çíà÷åíèé íîðìû. Íà ôîíå òðàíñïëàíòàöèè
ÌÌÑÊ è ÃÑÊ â óñëîâèÿõ ëó÷åâîé íàãðóçêè âûÿâëå-
íû èçìåíåíèÿ è ñî ñòîðîíû êðàñíîé ïóëüïû ñåëåçåí-
êè. Óñòàíîâëåíî óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè êëåòîê â êðàñ-
íîé ïóëüïå ñåëåçåíêè è, êàê ñëåäñòâèå óâåëè÷åíèå
ðàññòîÿíèÿ ìåæäó öåíòðàìè ëèìôîèäíûõ ôîëëèêó-
ëîâ. Óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè êëåòîê â êðàñíîé ïóëüïå
ïðîèñõîäèò êàê çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ýðèò-
ðîèäíûõ êëåòîê, òàê è çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ êîëè÷åñòâà
ãðàíóëîöèòîâ. Âûÿâëåííûå èçìåíåíèÿ ìîãóò áûòü
îáóñëîâëåíû ñïîñîáíîñòüþ ÌÌÑÊ âûðàáàòûâàòü
àíòèàïîïòîãåííûå ôàêòîðû (HIF-1	), à òàêæå ñòè-
ìóëèðîâàòü ýêñïðåññèþ ýòèõ ôàêòîðîâ äðóãèìè êëåò-
êàìè. Äðóãîé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ñî÷åòàííîé òðàíñ-
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Òàáëèöà 3
Ìîðôîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû ñåëåçåíêè çðåëûõ ìûøåé íà 7-å ñóò. ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî

èçëó÷åíèÿ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êëåòîê (M ± m)

Ïàðàìåòð Ââåäåíèå NaCl
(n = 9), êîíòðîëü

Ââåäåíèå ñòâîëîâûõ êëåòîê
(n = 9), îïûò

Ïëîùàäü ëèìôîèäíîãî ôîëëèêóëà (ìêì2) 89156 ± 5235* 106024 ± 4147 **

Ïëîùàäü Â-çîíû (ìêì2) 79156 ± 5024* 97153 ± 4024**

Ïëîùàäü ãåðìèíàòèâíîé çîíû ëèìôîèäíîãî ôîëëèêóëà (ìêì2) 14238 ± 618* 17237 ± 502 **

Ïëîùàäü T-çîíû (ìêì2) 7536 ± 2183* 6723 ± 592 *

Ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ôîëëèêóëîâ, ìêì 304,57 ± 10,33* 338,00 ± 6,86* **

Îáùàÿ êëåòî÷íîñòü êðàñíîé ïóëüïû, 0,01 ìì2 186,71 ± 5,47* 224,57 ± 6,65 **

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, p<0,05; ** — îò êîíòðîëüíîé ãðóïïû æèâîòíûõ ïîñëå
âîçäåéñòâèÿ ÈÈ, p<0,05

Òàáëèöà 4
Êëåòî÷íûé ñîñòàâ ñåëåçåíêè çðåëûõ ìûøåé íà 7-å ñóò.

ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ íà ôîíå ñî÷åòàííîé òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êëåòîê, (M ± m)

Êëåòî÷íûå ýëåìåíòû Ñîäåðæàíèå êëåòîê, 106

Ââåäåíèå NaCl (n = 9), êîíòðîëü Ââåäåíèå ñòâîëîâûõ êëåòîê (n = 9), îïûò

Îáùåå ÷èñëî êëåòîê 130,84 ± 2,78* 204,66 ± 7,10**

Ëèìôîáëàñòû 1,54 ± 0,11* 1,86 ± 0,15 **

Ïðîëèìôîöèòû 5,73 ± 0,44* 8,41 ± 0,72 **

Ëèìôîöèòû 82,97 ± 3,05* 146,86 ± 6,98 **

Ïëàçìàòè÷åñêèå êëåòêè 0,49 ± 0,04* 0,53 ± 0,05

Ìàêðîôàãè 5,20 ± 0,29* 5,41 ± 0,26

Ìîíîöèòû 1,93 ± 0,24* 2,04 ± 0,24

Ãðàíóëîöèòàðíûå êëåòêè 8,41 ± 0,25* 10,40 ± 0,71**

Ýðèòðîèäíûå êëåòêè 17,44 ± 0,56* 22.57 ± 2,98 **

Ïðî÷èå 6,13 ± 0,40 6,59 ± 0,41

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, p<0,05; ** — îò êîíòðîëüíîé ãðóïïû æèâîòíûõ ïîñëå
âîçäåéñòâèÿ ÈÈ, p<0,05



ïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ÃÑÊ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåí
ñòèìóëèðóþùèì äåéñòâèåì íà ãåìîïîýç â ìèåëîèäíîé
òêàíè [9, 10]. Ñïîñîáíîñòü ÌÌÑÊ ê âûðàáîòêå õå-
ìîàòòðàêòàíòà äëÿ àëëîãåííûõ è àóòîëîãè÷íûõ ÃÑÊ
(SDF-1) ìîæåò óñèëèâàòü ìèãðàöèþ ïîñëåäíèõ â ñå-
ëåçåíêó è èíäóöèðîâàòü òàêèì îáðàçîì ôîðìèðîâàíèå
ðàçëè÷íûõ òèïîâ êîëîíèé.
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