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Èììóííûé îòâåò ê îïóõîëåâûì àíòèãåíàì ìîæåò èãðàòü
âàæíóþ ðîëü â áîðüáå ñî çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâà-
íèÿìè. Òåì íå ìåíåå, èñïîëüçîâàíèå ðàçíûõ âèäîâ àêòèâíîé è
ïàññèâíîé èììóíîòåðàïèè, êàê ïðàâèëî, èìååò ëèøü îãðà-
íè÷åííûé ýôôåêò. Ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ èììóííîé íå-
êîìïåòåíòíîñòüþ îðãàíèçìà íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ðàçâèòèÿ
íîâîîáðàçîâàíèÿ, ðàçíûìè ìåõàíèçìàìè «óñêîëüçàíèÿ»
çëîêà÷åñòâåííûõ êëåòîê îò èììóííîãî îòâåòà èëè ðàçâèòè-
åì ñòîéêîé òîëåðàíòíîñòè. Áîëåå òîãî, â íàñòîÿùèé ìîìåíò
íå ñóùåñòâóåò óáåäèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ àññîöèàöèè
èììóíîñóïðåññèè ñ ïîâûøåííîé ÷àñòîòîé îïóõîëåâûõ çà-
áîëåâàíèé. Äëÿ áîëüíûõ ñ èììóíîñóïðåññèåé, êàê ïðàâèëî,
õàðàêòåðíà ïîâûøåííàÿ ÷àñòîòà âîçíèêíîâåíèÿ òîëüêî òåõ
íîâîîáðàçîâàíèé, êîòîðûå â ñâîåé îñíîâå èìåþò âèðóñíóþ
ïðèðîäó.

Âìåñòå ñ òåì, áîëüøîìó ðÿäó çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé
ïðåäøåñòâóþò äîáðîêà÷åñòâåííûå (ïðåìàëèãíàíòíûå) îáðà-
çîâàíèÿ. Ëîãè÷íî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî íà ìîìåíò âîçíèêíîâå-
íèÿ ïîñëåäíèõ îðãàíèçì ïàöèåíòîâ, êàê ïðàâèëî, ÿâëÿåòñÿ
èììóíîêîìïåòåíòíûì, à ðàçíûå ìåõàíèçìû, îáóñëàâëèâà-
þùèå «óñêîëüçàíèå» îïóõîëåâûõ êëåòîê îò èììóííîãî îòâåòà,
åùå íå ôîðìèðóþòñÿ. Òåì íå ìåíåå, äàííàÿ ïðîáëåìà îñ-
òàåòñÿ ïðàêòè÷åñêè íå èçó÷åííîé.

Ñîãëàñíî øèðîêî èñïîëüçóåìûõ â íàñòîÿùèé ìîìåíò
REAL (1994) è ÂÎÇ (1997) êëàññèôèêàöèé îíêîëîãè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé ãåìàòîëîãè÷åñêîé è ëèìôîèäíîé ñèñòåì, ñðå-
äè ïëàçìîêëåòî÷íûõ îïóõîëåé âûäåëÿþò ìîíîêëîíàëüíóþ
ãàììàïàòèþ íåóñòàíîâëåííîãî çíà÷åíèÿ (ÌÃÍÇ) è ðàçëè÷-
íûå âàðèàíòû ìíîæåñòâåííîé ìèåëîìû (ÌÌ). Â îñíîâå
ÌÃÍÇ ëåæèò ïîÿâëåíèå ïàòîëîãè÷åñêîãî êëîíà ïëàçìàòè÷åñ-
êèõ êëåòîê, êîòîðûå âûðàáàòûâàþò ìîíîêëîíàëüíûé èììó-
íîãëîáóëèí. ÌÃÍÇ õàðàêòåðèçóåòñÿ îòñóòñòâèåì êàêîé-ëèáî
êëèíè÷åñêîé êàðòèíû è âûÿâëÿåòñÿ òîëüêî ïðè îáíàðóæå-
íèè â ñûâîðîòêå êðîâè èëè ìî÷å ìîíîêëîíàëüíûõ èììóíî-
ãëîáóëèíîâ èëè ïðè èññëåäîâàíèè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà.
Äàííàÿ ïàòîëîãèÿ îáíàðóæèâàåòñÿ ïðèìåðíî ó 3% âçðîñ-
ëûõ ñòàðøå 50 ëåò [1]. Ó 1% ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ â òå÷åíèå
êàæäîãî ãîäà ïðîõîäèò òðàíñôîðìàöèÿ çàáîëåâàíèÿ â ÌÌ
ñ ïîÿâëåíèåì õàðàêòåðíîé êëèíè÷åñêîé êàðòèíû.

Èññëåäîâàòåëüñêàÿ ãðóïïà R. Spisek et al. èçó÷àåò èììóí-
íûé îòâåò, íàïðàâëåííûé íà îïóõîëåâûå àíòèãåíû ïðè ÌÃÍÇ
è ÌÌ. Â ïðåäûäóùåé ðàáîòå îíè ïîêàçàëè, ÷òî ó ïàöèåíòîâ
ñ ÌÃÍÇ ìîæåò âîçíèêàòü èììóííûé îòâåò ïî îòíîøåíèþ ê
òðàíñôîðìèðîâàííûì ïëàçìàòè÷åñêèì êëåòêàì [2]. Òåì íå
ìåíåå, ñïåöèôè÷åñêèå àíòèãåíû, ðàñïîçíàâàåìûå ëèìôî-
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öèòàìè, à òàêæå çíà÷åíèå ýòîãî ôåíîìåíà äëÿ òå÷åíèÿ çà-
áîëåâàíèÿ îñòàâàëèñü íåÿñíûìè.

Â íåäàâíåì èññëåäîâàíèè, îïóáëèêîâàííîì â Journal of
Experimental Medicine, àâòîðû ïûòàëèñü èäåíòèôèöèðîâàòü
îïóõîëåâûå àíòèãåíû, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ìèøåíÿìè äëÿ èì-
ìóííîãî îòâåòà ó äàííûõ ïàöèåíòîâ. Â ñûâîðîòêå êðîâè
áîëüíûõ áûëè îáíàðóæåíû àíòèòåëà G êëàññà ê 27 èç 83 èñ-
ñëåäîâàííûõ îïóõîëåâûõ àíòèãåíîâ. Èíòåðåñíûì ôàêòîì
ñòàëî íàáëþäåíèå, ÷òî àíòèòåëà ê àíòèãåíó SOX2 íàáëþäà-
ëèñü ó íåêîòîðûõ ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ, íî íè ó îäíîãî ïàöèåíòà
ñ ÌÌ. SOX2 ñïåöèôè÷íûå CD8+ è CD4+ Ò-ëèìôîöèòû áûëè
îáíàðóæåíû òîëüêî ó ðÿäà ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ. CD4+ Ò-ëèìôî-
öèòû ïðîäóöèðîâàëè γ-èíòåðôåðîí è, ñëåäîâàòåëüíî, îòíîñè-
ëèñü ê Òh1 ñóáïîïóëÿöèè.

Â íîðìå òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð SOX2 ýêñïðåññè-
ðóåòñÿ ó ýìáðèîíàëüíûõ è íåéðàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê, è
èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ñàìîîáíîâëåíèÿ è ïëþ-
ðèïîòåíòíîñòè [3, 4]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÌ
ñðåäè ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê ñóùåñòâóåò íåáîëüøàÿ ïîïó-
ëÿöèÿ CD138- êëåòîê, êîòîðûå èìåþò õàðàêòåðèñòèêè îïó-
õîëåâûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê [5]. Ó÷èòûâàÿ âàæíóþ ðîëü SOX2
â ïîääåðæàíèè ôóíäàìåíòàëüíûõ ñâîéñòâ «ñòâîëîâîñòè»,
àâòîðû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ýêñïðåññèÿ îïèñàííîãî òðàíñêðèï-
öèîííîãî ôàêòîðà ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ìàðêåðîì îïóõîëåâûõ
êëîíîãåííûõ êëåòîê ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ.

Ïðè àíàëèçå ðàñïðåäåëåíèÿ ýêñïðåññèè SOX2 ñðåäè ïëàç-
ìàòè÷åñêèõ êëåòîê ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî
SOX2 ÿâëÿåòñÿ ñïåöèôè÷åñêèì ìàðêåðîì CD138-CD19-IgLlow

ñóáïîïóëÿöèè êëåòîê, êîòîðàÿ ñîñòàâëÿëà íå áîëåå 0,5�
1,5 ïðîöåíòîâ ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà.
Èìåííî êëåòêè äàííîãî ôåíîòèïà áûëè îïèñàíû êàê ÎÑÊ ïðè
ÌÌ [6]. Îäíàêî ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÌ ýêñïðåññèÿ SOX2 íàáëþ-
äàëàñü è â áîëåå äèôôåðåíöèðîâàííîé ïîïóëÿöèè êëåòîê
CD138+IgLhigh. Çíà÷åíèå âûÿâëåííîãî ôåíîìåíà â òðàíñôîð-
ìàöèè ÌÃÍÇ â ÌÌ îñòàåòñÿ íåÿñíûì.

Äëÿ îöåíêè âëèÿíèÿ SOX2-ñïåöèôè÷íîãî èììóííîãî
îòâåòà íà ðîñò îïóõîëåâûõ êëåòîê ïðè ÌÃÍÇ àâòîðû êî-êóëü-
òèâèðîâàëè ïëàçìàòè÷åñêèå êëåòêè ñ ìîíîíóêëåàðíûìè
êëåòêàìè êðîâè ïàöèåíòîâ, ïðåäâàðèòåëüíî îáðàáîòàííûõ
ïåïòèäàìè SOX2. Â îïèñàííûõ óñëîâèÿõ íàáëþäàëîñü çíà-
÷èòåëüíîå ïîäàâëåíèå ðîñòà êîëîíèé îïóõîëåâûõ êëåòîê. Ýòî
íàáëþäåíèå ñâèäåòåëüñòâóåò, ÷òî SOX2-ñïåöèôè÷íûé
èììóííûé îòâåò èíãèáèðóåò ôîðìèðîâàíèå êîëîíèé, èñòî÷-
íèêîì êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ SOX2+ êëåòêè, ÷òî ìîæåò àññîöèè-
ðîâàòüñÿ ñ áëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîçîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÍÃÇ.

Ñïåöèôè÷íûé èììóííûé îòâåò ê ìàðê¸ðó
ïëþðèïîòåíòíîñòè ñòâîëîâûõ êëåòîê SOX2 ó ïàöèåíòîâ
ñ ìîíîêëîíàëüíîé ãàììàïàòèåé àññîöèèðóåòñÿ
ñ áëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîçîì
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Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÌ íå íàáëþäàëîñü ñêîëü-
êî-íèáóäü çàìåòíûõ èçìåíåíèé ðîñòà çëîêà÷åñòâåííûõ
êëåòîê, êîãäà êî-êóëüòèâèðîâàëèñü ñ ìîíîíóêëåàðíûìè
êëåòêàìè êîñòíîãî ìîçãà, ïðåäâàðèòåëüíî àêòèâèðîâàííûõ
ïåïòèäàìè SOX2.

Àíàëèç äâóõëåòíåé âûæèâàåìîñòè ïàöèåíòîâ ïîêàçàë, ÷òî
âñå ïàöèåíòû ñ èììóííûì îòâåòîì íà SOX2-àíòèãåí íå èìåëè
ïðîãðåññèè çàáîëåâàíèÿ â òå÷åíèå ñðîêà íàáëþäåíèÿ (2 ãîäà),
òîãäà êàê ñðåäè äðóãîé ïîïóëÿöèè áîëüíûõ ýòà öèôðà ñîñòà-
âèëà âñåãî 30%. Áîëåå òîãî, ïàöèåíòû ñ íàëè÷èåì SOX2-
ñïåöèôè÷íûõ ëèìôîöèòîâ õàðàêòåðèçîâàëèñü ìåíåå çíà-
÷èòåëüíûìè èçìåíåíèÿìè óðîâíÿ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë.

Òàêèì îáðàçîì, ñïåöèôè÷åñêèé èììóííûé îòâåò ê ôàê-
òîðó òðàíñêðèïöèè SOX2, àññîöèèðóåòñÿ ñ áëàãîïðèÿòíûì
ïðîãíîçîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî ìè-
øåíüþ èììóííîãî îòâåòà â äàííîì ñëó÷àå ÿâëÿåòñÿ ëèøü
íåáîëüøàÿ ïîïóëÿöèÿ êëîíîãåííûõ CD138- êëåòîê, òàê êàê
SOX2 ÿâëÿåòñÿ èõ ìàðêåðîì. Ýòî íàáëþäåíèå ñëóæèò î÷å-
ðåäíûì ïîäòâåðæäåíèåì êëþ÷åâîãî çíà÷åíèÿ ÎÑÊ â ñó-
ùåñòâîâàíèè îïóõîëåé è óêàçûâàåò íà çíà÷èòåëüíûå
ïåðñïåêòèâû òåðàïåâòè÷åñêèõ ïîäõîäîâ, íàïðàâëåííûõ íà
ýëèìèíàöèþ äàííîé ïîïóëÿöèè êëåòîê. Êðîìå òîãî, àâòîðû
îòìå÷àþò, ÷òî, íåñìîòðÿ íà ýêñïðåññèþ SOX2 íåéðàëü-
íûìè ñòâîëîâûìè êëåòêàìè, íè ó îäíîãî ïàöèåíòà íå áûëî
îáíàðóæåíî êàêèõ-ëèáî âèäèìûõ àóòîèììóííûõ ïîðàæåíèé

ÖÍÑ. Â öåëîì, îïèñàííûå íàáëþäåíèÿ, íà ïåðâûé âçãëÿä,
ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî èíäóêöèÿ ýôôåêòèâíîãî èììóííîãî
îòâåòà ê ïîïóëÿöèè êëîíîãåííûõ êëåòîê ìîæåò ÿâëÿòüñÿ
âûñîêîýôôåêòèâíîé ïðîôèëàêòè÷åñêîé ìåðîé òðàíñôîð-
ìàöèè ÌÃÍÇ â ÌÌ.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ïðè÷èíû îòñóòñòâèÿ èììóííîãî îòâåòà
ó áîëüøîé ãðóïïû ïàöèåíòîâ ñ ÌÃÍÇ îñòàþòñÿ íåÿñíûìè.
Àâòîðû íå îïèñûâàþò ó äàííîé êàòåãîðèè áîëüíûõ êàêèõ-
ëèáî êëèíè÷åñêè âûðàæåííûõ ïðèçíàêîâ èììóíîäåôèöèòà.
Áîëåå òîãî, ìîíîíóêëåàðíûå êëåòêè êðîâè âñåõ èñïûòóåìûõ
îáëàäàëè àíàëîãè÷íîé ðåàêòèâíîñòüþ ê öåëîìó ðÿäó âèðóñ-
íûõ ïåïòèäîâ. Òàêèì îáðàçîì, îòñóòñòâèå SOX2-ñïåöè-
ôè÷íîãî îòâåòà âðÿä ëè ìîæíî îáúÿñíèòü îñîáåííîñòÿìè
èììóíîëîãè÷åñêîé ðåàêòèâíîñòè äàííîé ãðóïïû ïàöèåíòîâ.
Áîëåå òîãî, ýòîò ôåíîìåí ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ ñóùåñòâîâà-
íèåì äâóõ òèïîâ ÌÃÍÇ, ïðè êîòîðûõ â îäíîì èç íèõ âîçíèê-
øèå èçìåíåíèÿ èçíà÷àëüíî ïîçâîëÿþò îïóõîëåâûì êëåòêàì
èçáåãàòü èììóíîëîãè÷åñêîãî íàäçîðà èëè èíäóöèðîâàòü èì-
ìóíîëîãè÷åñêóþ òîëåðàíòíîñòü (èëè íàîáîðîò). Êðîìå òîãî,
ó÷èòûâàÿ íåáîëüøîé ïåðèîä íàáëþäåíèÿ çà ïàöèåíòàìè ñ
ÌÃÍÇ, íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ýòè ñîñòîÿíèÿ ÿâëÿþòñÿ ðàçíû-
ìè ôàçàìè îäíîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà. Â öåëîì, íà
îñíîâàíèè äàííîãî èññëåäîâàíèÿ âðÿä ëè ìîæíî îöåíèòü
ïåðñïåêòèâû èíäóêöèè ýôôåêòèâíîãî SOX2-ñïåöèôè÷íîãî
èììóííîãî îòâåòà ó äàííîé êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ.

Êëåòêè îïóõîëåé ïðè ÌÃÍÇ è ÌÌ íå ÿâëÿþòñÿ îäíîðîäíûìè è ñîñòîÿò êàê ìèíèìóì èç äâóõ íåðàâíîçíà÷íûõ ïîïóëÿöèé. Îñíîâíàÿ
ïîïóëÿöèÿ ïî ñòåïåíè äèôôåðåíöèðîâêè ñîîòâåòñòâóåò ïëàçìàòè÷åñêèì êëåòêàì è èìååò ôåíîòèï CD138+IgLhigh. Ìåíüøàÿ ïîïóëÿöèÿ
ñîîòâåòñòâóåò ïðåäøåñòâåííèêàì ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê, èìååò ôåíîòèï CD138-CD19-IgLlow è, ïî-âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ ÎÑÊ. Êëåòêè
ðàçíûõ ïîïóëÿöèé ýêñïðåññèðóþò ðàçëè÷íûå íàáîðû îïóõîëåâûõ àíòèãåíîâ, òàê êàê èìåþò ðàçíûå ñòàäèè äèôôåðåíöèðîâêè (À).
Èììóííûé îòâåò, ñïåöèôè÷íûé ê àíòèãåíàì ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê, íå áóäåò èãðàòü çíà÷èòåëüíîé ðîëè â äèíàìèêå ðàçâèòèÿ îïóõîëè,
òàê êàê ýòà ïîïóëÿöèÿ íå èìååò áîëüøîãî çíà÷åíèÿ â åå ñóùåñòâîâàíèè (Á). Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èììóííûé îòâåò, íàïðàâëåííûé íà àíòèãåíû
ÎÑÊ, ìîæåò ïîäàâëÿòü ðàçâèòèå îïóõîëè èëè äàæå ïðèâîäèòü ê åå ðåãðåññèè (Â). Ïðåäïîëàãàåìûìè ìèøåíÿìè èììóííîãî îòâåòà â
ïîñëåäíåì ñëó÷àå ìîãóò ÿâëÿòüñÿ ïðîäóêòû ãåíîâ, èãðàþùèõ êëþ÷åâóþ ðîëü â ôóíäàìåíòàëüíûõ ñâîéñòâàõ ñòâîëîâûõ êëåòîê -
ñàìîîáíîâëåíèè è ïëþðèïîòåíòíîñòè. Îäèí èç òàêèõ ôàêòîðîâ, SOX2, ÿâëÿåòñÿ ïðåäìåòîì îáñóæäåíèÿ äàííîé ñòàòüè
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Ðàíåå ñóùåñòâîâàâøàÿ ìîäåëü ðåïàðàòèâíîé ðåãåíåðà-
öèè êîæè ìëåêîïèòàþùèõ ïðåäïîëàãàëà, ÷òî âîëîñÿíûå ôîë-
ëèêóëû çàêëàäûâàþòñÿ â ïðîöåññå ýìáðèîãåíåçà è íå ñïî-
ñîáíû îáðàçîâûâàòüñÿ â òå÷åíèå æèçíè de novo. Íàáëþäåíèÿ
ïîñëåäíèõ 50 ëåò ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ìûøåé, êðîëè-
êîâ è ÷åëîâåêà ôîëëèêóëû âñå-òàêè ñïîñîáíû ôîðìèðîâàòü-
ñÿ çàíîâî â ïðîöåññå çàæèâëåíèÿ êîæè [1-3]. Îäíàêî èç-çà
îòñóòñòâèÿ î÷åâèäíûõ äîêàçàòåëüñòâ ýòè èññëåäîâàíèÿ íà
íåêîòîðîå âðåìÿ ïðåêðàòèëèñü.

Ðåçóëüòàòû íîâîãî èññëåäîâàíèÿ, ðóêîâîäèìîãî George
Cotsarelis â University of Pennsylvania School of Medicine, óêà-
çûâàþò íà òî, ÷òî ïðè çàæèâëåíèè ðàí êîæè ó âçðîñëûõ ìûøåé
ôîðìèðóþòñÿ íîâûå âîëîñÿíûå ôîëëèêóëû (ÂÔ) è èõ ôîð-
ìèðîâàíèå ïðîòåêàåò ïî ñöåíàðèþ, âî ìíîãîì ñõîäíîìó ñ
ïðîöåññîì ðàçâèòèÿ ôîëëèêóëîâ â ýìáðèîãåíåçå. Îêàçàëîñü,
÷òî ýïèäåðìèñ ìîæåò âîññîçäàâàòü íîâûé ôîëëèêóë â ïðîöåñ-
ñå çàæèâëåíèÿ è âî ìíîãîì ýòî çàâèñèò îò õàðàêòåðà ðàíû.

Ïîñëå íàíåñåíèÿ îáøèðíûõ ãëóáîêèõ êîæíûõ ðàí (1�
2,25 cm2) íà ñïèíå ìûøåé èññëåäîâàòåëè îáíàðóæèëè, ÷òî
ïîñëå çàêðûòèÿ èõ ïëîùàäü áûëà ÷óòü áîëüøå 0,5 ñì â äè-
àìåòðå, à íîâûå âîëîñû íà÷èíàëè ðàñòè â öåíòðå îáëàñòè
ïîâðåæäåíèÿ. Èññëåäîâàíèå ãèñòîëîãè÷åñêèõ ñðåçîâ êîæè
(÷åðåç 14-19 äíåé ïîñëå íàíåñåíèÿ ðàíû), îáðàçîâàâøåé-
ñÿ íà ìåñòå ðàíû, âûÿâèëî èçìåíåíèÿ, íàïîìèíàþùèå ñòàäèè
ýìáðèîíàëüíîãî ðàçâèòèÿ ôîëëèêóëà.

Â îíòîãåíåçå ôîðìèðîâàíèå íîâîãî ÂÔ íà÷èíàåòñÿ ñ
çàêëàäêè ãðóïïû ýïèäåðìàëüíûõ êëåòîê, ýêñïðåññèðóþùèõ
öèòîêåðàòèí 17, ò. í. ýïèòåëèàëüíîé ïëàêîäû. Ñïóñòÿ íåñêîëü-
êî ñòàäèé ýïèòåëèî-ìåçåíõèìàëüíûõ ïåðåõîäîâ (êîíòðîëè-
ðóåìûõ ìîëåêóëàìè ñèãíàëüíîãî ïóòè Wnt) êëåòêè ïëàêîäû
ôîðìèðóþò çðåëóþ ñòðóêòóðó ôîëëèêóëà, ïðîõîäÿùóþ âñå
ôàçû ðîñòà âîëîñ.

Ïî÷åìó ýòè ïðîöåññû íå áûëè äîñòàòî÷íî èçó÷åíû íà ÷å-
ëîâåêå? Âîçìîæíî, ïîòîìó, ÷òî ãëóáîêèå êîæíûå ðàíû ó ÷å-
ëîâåêà ëå÷àò ñ èñïîëüçîâàíèåì èñêóññòâåííûõ ëîñêóòîâ è
íèòåé, ÷òî ìîæåò ïðåïÿòñòâîâàòü îáðàçîâàíèþ ôîëëèêóëîâ.

Â íîðìàëüíûõ óñëîâèÿõ ýïèäåðìèñ è ÂÔ ïîääåðæèâàþò-
ñÿ äâóìÿ îòäåëüíûìè ïóëàìè ñòâîëîâûõ êëåòîê [4, 5]. Ïðè
çàæèâëåíèè ðàíû êëåòêè èç ñóáôîëëèêóëÿðíîé îáëàñòè âíî-
ñÿò îñíîâíîé âêëàä â ïðîöåññ ðåýïèòåëèçàöèè (ïðîöåññ
ôîðìèðîâàíèÿ íîâîãî ñëîÿ ýïèäåðìèñà, çàêðûâàþùåãî
äåðìó). Ýòî óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ñòâîëîâûå êëåòêè ýòîé îá-
ëàñòè ìîãóò äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â êåðàòèíîöèòû.

Îñòàâëÿÿ ðàíû îòêðûòûìè, ó÷åíûå ïðîñëåäèëè ñóäüáó
ñòâîëîâûõ êëåòîê ÂÔ, êîòîðûå íàõîäÿòñÿ âíóòðè ñîñî÷êà è
â ñóáôîëëèêóëÿðíîé âûïóêëîé îáëàñòè óòîëùåíèÿ (bulge).

Êàêîâî ïðîèñõîæäåíèå êëåòîê, ôîðìèðóþùèõ íîâûé ôîë-
ëèêóë? Ñóùåñòâóåò äâà íàèáîëåå î÷åâèäíûõ îòâåòà íà äàííûé
âîïðîñ. Îäèí èç íèõ ñîñòîèò â òîì, ÷òî êëåòêè ìîãóò ìèãðè-
ðîâàòü èç óæå ñóùåñòâóþùèõ ôîëëèêóëîâ, íàõîäÿùèõñÿ
âáëèçè êðàÿ ðàíû. Äðóãîé ïðåäïîëàãàåò, ÷òî ïðåäøåñòâåííè-
êè íîâîãî ôîëëèêóëà óæå íàõîäÿòñÿ âî âíóòðèôîëëèêóëÿðíîì
ýïèäåðìèñå è ïîä âîçäåéñòâèåì ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë ìîãóò
ôîðìèðîâàòü íîâûé ôîëëèêóë.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîèñõîæäåíèÿ ôîëëèêóëîâ ó÷åíûå
èñïîëüçîâàëè òðàíñãåííûõ ìûøåé, ó êîòîðûõ êëåòêè ñóá-
ôîëëèêóëÿðíîé îáëàñòè óòîëùåíèÿ íåñëè ãåííóþ ìåòêó, ñ
ïîìîùüþ êîòîðîé çà íèìè ìîæíî áûëî ïðîñëåäèòü ïîñëå íà-
íåñåíèÿ òðàâìû. Àâòîðû îáíàðóæèëè ÷òî êëåòêè, èç êîòîðûõ
âîçíèêàåò íîâûé ôîëëèêóë, ïðîèñõîäÿò èç âíóòðèôîëëèêó-
ëÿðíîãî ýïèäåðìèñà, îäíàêî íå èç ïðåäñóùåñòâóþùèõ
êëåòîê ñóáôîëëèêóëÿðíîé îáëàñòè óòîëùåíèÿ, ïðèëåãàþùåé
ê ôîëëèêóëó (èõ ñîäåðæàíèå â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåòêîé íå ïðå-
âûøàëî 3%).

Îäíàêî äî ñèõ ïîð íå ÿñíî, ïðîèñõîäÿò ëè íîâûå ôîëëè-
êóëû îò ñòâîëîâûõ êëåòîê ýïèäåðìèñà èëè îíè ÿâëÿþòñÿ ïðî-
äóêòîì äå-äèôôåðåíöèðîâêè âçðîñëûõ ýïèäåðìàëüíûõ êëå-
òîê. Èçâåñòíî, ÷òî ýïèäåðìèñ ìîæåò âíîñèòü çíà÷èòåëüíûé
âêëàä â îáðàçîâàíèå ïðîèçâîäíûõ êîæè (æåëåçû, âîëîñû,
ïåðüÿ), ýòî ïðîèñõîäèò ïîä âîçäåéñòâèåì èçìåíåíèÿ êîí-
öåíòðàöèè ñïåöèôè÷åñêèõ ìîëåêóë. Íàïðèìåð, ñëèçèñòàÿ
îáîëî÷êà ïîëîñòè ðòà â îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ ñïîñîáíà
ôîðìèðîâàòü ïðèìèòèâíûå çàêëàäêè, íàïîìèíàþùèå çóáû,
à ýïèòåëèé ðîãîâèöû ìîæåò ñòàòü âîëîñÿíûì ôîëëèêóëîì
[6]. Âñå ýòè èçìåíåíèÿ âîçíèêàëè êàê ñëåäñòâèå íàðóøåíèÿ
áàëàíñà îïðåäåëåííûõ ìîëåêóë â êëåòêå. Íàïðèìåð, β-êà-
òåíèíà, øèðîêî èçâåñòíîãî êîìïîíåíòà ñèãíàëüíîãî ïóòè,
îïîñðåäîâàííîãî áåëêàìè ãðóïïû Wnt, ðåãóëèðóþùèìè ýì-
áðèîíàëüíîå ðàçâèòèå. Àêòèâèðóÿ β�êàòåíèí, ìîæíî ñòèìó-
ëèðîâàòü ðàçâèòèå íîâûõ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ â êîæå âçðîñ-
ëûõ ìûøåé íå çàòðàãèâàÿ ïóë êëåòîê ñóáôîëëèêóëÿðíîé
îáëàñòè [7]. Îäíàêî òàêèå êëåòî÷íûå ïðîöåññû ïðîèñõîäÿò
â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòà.

Íîâûì ôàêòîì, îïèñàííûì Mayumi Ito ñ êîëëåãàìè, ÿâ-
ëÿåòñÿ òî, ÷òî ïðîöåññ çàæèâëåíèÿ êîæíîé ðàíû ñòèìóëè-
ðóåò îáðàçîâàíèå íîâûõ âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ ñïîíòàííî.
Ïîñêîëüêó êàðòèíà çàæèâëåíèÿ êîæíîé ðàíû, îïèñàííàÿ
ó÷¸íûìè, î÷åíü íàïîìèíàåò ñîáûòèÿ, ïðîèñõîäÿùèå â ýìá-
ðèîãåíåçå, âîçìîæíî, ÷òî ðàçâèòèå âîëîñà ïðè ýòîì òàêæå
ïðîèñõîäèò ÷åðåç ñèãíàëüíûé ïóòü Wnt. Èññëåäîâàòåëè ïî-
êàçàëè, ÷òî ðàíåíèå àêòèâèðóåò Wnt-îïîñðåäîâàííûé ñèã-
íàëüíûé ïóòü, êîòîðûé íåîáõîäèì äëÿ íîðìàëüíîãî ðàçâèòèÿ

Ó÷àñòèå ñòâîëîâûõ êëåòîê â îáðàçîâàíèè íîâûõ
âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ ïîñëå ýêñïåðèìåíòàëüíîé òðàâìû


