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Методы. В  работу были включены пациенты с  дли-
тельным (>15 лет) и морбидным (ИМТ>35кг/м2) ожире-
нием, а также наличием/отсутствием СД2Т. Оценивали 
клиническую характеристику пациентов и  оценивали 
инсулиновую чувствительность пациентов, после чего 
проводили забор подкожной жировой ткани и  выделе-
ние МСК ЖТ  с  последующей бежевой адипоцитарной 
дифференцировкой в  присутствии трийодтиронина 
и  изопротеренола. Эффективность дифференцировки 
оценивали с  помощью оценки уровня мРНК маркеров 
бежевого жира (UCP-1, PGC1a, GLUT4, FABP4), а также 
уровня белка UCP-1. Уровень общих и митохондриальных 
АФК в бежевых адипоцитах оценивали с помощью кра-
сителей DCFDA и  MitoSOX соответственно. Активность 
липолиза и  дыхательной цепи оценивали с  помощью 
оценки уровня мРНК ATP5B, COX4I1, ACC, LCAD, а так-
же фосфорилирований ACC и  HSL. Оценку глюкозного 
метаболизма бежевых адипоцитов проводили с  помо-
щью исследования инсулин-стимулируемого захвата 
[3H]-2-дезоксиглюкозы.

Результаты. В  ходе работы мы  продемонстрирова-
ли, что МСК ЖТ пациентов с СД2Т обладают сниженной 
способностью к  формированию бежевых адипоцитов. 
Нарушение бежевой дифференцировки сопряжено с неиз-
менным общим уровнем АФК, но с повышенным уровнем 
роста митохондриальных АФК в ходе бежевой дифферен-
цировки в адипоцитах пациентов с СД2Т. В обеих группах 
состояние липолиза было одинаковым, однако экспрессия 
генов дыхательной цепи была в 2 раза снижена у пациен-
тов с СД2Т. Оценка инсулин-стимулируемого захвата глю-
козы продемонстрировала повышение базального захва-
та глюкозы у адипоцитов пациентов с СД2Т.

Заключение. Полученные результаты продемон-
стрировали сниженный потенциал к  бежевой адипо-
генной дифференцировке МСК ЖТ  пациентов с  СД2Т. 
По-видимому, нарушение бежевой адипогенной диффе-
ренцировки МСК ЖТ адипоцитов пациентов с СД2Т при-
водит к  нарушениям функции митохондрий полученных 
бежевых адипоцитов.

Работа выполнена при поддержке гранта РНФ 
№ 17-15-01435.
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Введение. Патологические процессы, развивающи-
еся в результате травм спинного мозга, часто приводят 
к образованию кист, формирование которых препятству-
ет регенерации спинного мозга и  проведению нервных 

импульсов. Существующие хирургические и медикамен-
тозные методы лечения не  позволяют в  полной мере 
добиться выздоровления пациентов. Одним из перспек-
тивных направлений в этой области является клеточная 
терапия. Значительные эффекты на регенерацию спин-
ного мозга показали обкладочные клетки обонятельной 
выстилки носа. Однако использование данных клеток 
оставалось неизученным при терапии посттравматиче-
ских кист спинного мозга.

Цель. Оценить эффективность трансплантации об-
кладочных клеток обонятельной выстилки человека 
и крыс при посттравматических кистах спинного мозга.

Материал и  методы. В  исследовании были исполь-
зованы образцы обонятельной выстилки, полученные 
из верхних носовых ходов от 30 пациентов при плановом 
хирургическом вмешательстве в Отделении пластической 
хирургии УКБ № 1 и 30 образцов обонятельной выстилки 
крыс линии Wistar. Выживаемость обкладочных клеток 
в кистах оценивали по выявлению PKH-26 меченых клеток. 
Образование кисты подтверждали методом МРТ через 
4  недели после операции. Трансплантацию обкладочных 
клеток крыс и человека проводили в полость кисты в коли-
честве 750 тысяч клеток (n = 10) и 1,5 миллионов клеток 
(n  = 10) в  25  мкл среды DMEM/F12(1:1). Контрольной 
группе (n=12) вводили то же количество среды без клеток. 
В течение 4 недель после трансплантации оценивали вос-
становление подвижности задних конечностей крыс, ис-
пользуя 21-балльную шкалу открытого поля (ВВВ).

Результаты. Было впервые установлено, что обкла-
дочные клетки человека и крыс выживают в кистах в тече-
ние 4 недель. В данной работе впервые были определены 
необходимые количества обкладочных клеток человека 
и крыс, при трансплантации которых наблюдается улучше-
ние двигательной подвижности задних конечностей крыс.

Выводы. Выявленная эффективность аллогенной 
и ксеногенной трансплантации обкладочных клеток по-
зволяет предположить, что применение аутологичных 
обкладочных клеток пациентов с  кистами спинного 
мозга будет также эффективно при лечении этих паци-
ентов, что особенно важно для персонализированной 
медицины будущего.

Работа была поддержана грантом РНФ 17-15-
01133: Изучение терапевтического эффекта нейраль-
ных стволовых/ прогениторных и  обкладочных клеток 
обонятельной выстилки носа при экспериментальной 
травме спинного мозга.

Моноклональные антитела 
к эндоглину человека вызывают 
изменения функциональных свойств 
клеток эндотелия EA.hy926 и HUVEC

Анастасия Юрьевна Столбовая1, 2, Илья 
Валерьевич Смирнов1, 2, Агния Александровна 
Пиневич1, Наталья Левоновна Вартанян1, 
Дарья Сергеевна Семенова3, Анна Борисовна 
Малашичева3, Марина Платоновна Самойлович1

1 � РНЦ радиологии и хирургических технологий 
им. А.М. Гранова, пос.Песочный, Россия;

2 � НИИ акушерства, гинекологии и репродуктологии 
им.Д.О. Отто, Санкт-Петербург, Россия;

3 � НМИЦ им. В.А. Алмазова, Санкт-Петербург, Россия

anastasia.stolbovaya@gmail.com

Формирование сосудов играет важную роль в  про-
цессе эмбрионального развития, при регенерации тка-
ней и при злокачественных новообразованиях. Эндоглин, 
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маркерный белок эндотелия сосудов, входит в  состав 
рецепторного комплекса TGF-β и участвует в различных 
этапах ангиогенеза: пролиферации, миграции и адгезии 
эндотелиоцитов.

Целью работы являлось сравнение действия двух 
моноклональных антител (МКАТ, 2С8  и  4Е4) к  различ-
ным эпитопам эндоглина человека на адгезию, миграцию 
и на формирование капилляро-подобных структур клетка-
ми эндотелия перевиваемой линии EA.hy926 и первичных 
культур клеток эндотелия пупочных канатиков (HUVEC).

Методами ОТПЦР и проточной цитометрии показано, 
что транскрипционная активность гена Eng и  экспрес-
сия мембранной формы белка в  клетках HUVEC были 
выше, чем в  эндотелиальных клетках линии EA.hy926. 
Снижение уровня O2 при культивировании клеток с 20% 
до  2% приводило к  увеличению экспрессии эндогли-
на. Экспрессия адгезионных молекул CD49e, CD54, 
CD144  и  CD146  на  поверхности клеток HUVEC также 
была выше, чем на клетках EA.hy926.

В  культурах клеток HUVEC наблюдали торможение 
миграции клеток в тесте закрытия раны в клеточном мо-
нослое при добавлении МКАТ 4Е4. Оба антитела вызы-
вали замедление миграции клеток при культивировании 
в условиях гипоксии или при добавлении в среду TGF-β1. 
Торможение миграции клеток EA.hy926 в присутствии обо-
их МКАТ было отмечено только при добавлении TGF-β1.

В отличие от клеток EA.hy926, оба МКАТ к эндоглину 
вызывали уменьшение распластывания клеток HUVEC 
на поверхности, покрытой фибронектином. Тем не менее, 
добавление МКАТ 4Е4 также вызывали изменения адге-
зионных свойств клеток EA.hy926. В  присутствии этого 
антитела происходило увеличение числа моноцитоподоб-
ных клеток U937, прикрепившихся к монослою эндотелия.

Нами были получены данные, свидетельствующие 
о наличии влияния обоих МКАТ к эндоглину на формиро-
вание капилляро-подобных структур в матригеле клетка-
ми EA.hy926 и HUVEC.

Проведенные исследования позволяют заключить, 
что оба МКАТ вызывают функциональные изменения 
в  культурах эндотелиальных клеток, однако их  влияние 
не идентично. Также наши результаты свидетельствуют 
о том, что эффекты МКАТ оказываются более выражен-
ными при проведении экспериментов на первичных куль-
турах клеток эндотелия HUVEC, что может быть связано 
с более высокими уровнями экспрессии эндоглина и ад-
гезионных молекул этих клеток.

Работа выполнена при финансовой поддержке гранта 
РНФ № 17-15-01230.
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Цитомегаловирусная инфекция (HCMV) способству-
ет формированию в  организме человека особой суб-
популяции адаптивных NK-клеток, которые отличаются 

от  обычных NK-клеток рядом функциональных свойств, 
в  частности, повышенной антитело-зависимой клеточ-
ной цитотоксичностью. Cубпопуляция ассоциированных 
с  HCMV адаптивных NK-клеток характеризуется фено-
типом CD56dimCD57+NKG2A–NKG2C+CD16bright. В  дан-
ной работе мы  изучили различия между NK-клетками 
NKG2C– и  NKG2C+ по  эффективности клонирования, 
а  также по  выживаемости и  продолжительности жизни 
клональнах культур in vitro. NK-клетки выделяли путем от-
рицательной магнитной сепарации периферических мо-
нонуклеаров, полученных от HCMV-серопозитивных здо-
ровых доноров. Шесть коллекций клонов NK-клеток были 
получены путем сортировки единичных клеток в  96-лу-
ночный планшет. Для стимуляции использовали среду 
NK-MAСS, дополненную 100 ед./мл IL-2, и модифициро-
ванные фидерные клетки K562-mbIL21. Были получены 
клоны из  субпопуляций CD57–NKG2C–, CD57–NKG2C+, 
CD57+NKG2C– and CD57+NKG2C+. Не  было выявле-
но отличий в  эффективности клонирования NK-клеток 
NKG2C– и  NKG2C+. Общее количество клеток в  клоне 
в клональных культурах из субпопуляций NKG2C+ в боль-
шинстве коллекций было выше, чем в клонах, полученных 
из  NKG2C–-субпопуляций. Различия в  доле выживших 
клонов через 7  недель культивирования от  общего ко-
личества клонов, оказались меньше для клонов, полу-
ченных из  клеток CD57–NKG2C– и  CD57–NKG2C+ (41% 
и 57%, соответственно), чем для клонов из субпопуляций 
CD57+NKG2C– и  CD57+NKG2C+ (23% и  66%, соответ-
ственно). Выживаемость клонов из субпопуляций CD57–

NKG2C– через 5–8 недель оказалась выше, чем в клонах 
из CD57+NKG2C–. Такие же различия были получены и для 
клонов из субпопуляций CD57–NKG2C+ и CD57+NKG2C+. 
Продолжительность жизни была выше в клонах, получен-
ных из NK-клеток NKG2C+, и достигала 13 и более недель. 
Однако, хорошо пролиферирующие клоны «адаптивных» 
NK-клеток наблюдались не у всех доноров, даже при оди-
наковой пропорции NK-клеток NKG2C+. Таким образом, 
экспрессия NKG2C связана с  лучшей пролиферацией 
и более высокой выживаемостью клонов NK-клеток в от-
вет на стимуляцию IL-2/K562-mbIL21.

Работа выполнена при поддержке Российского 
Научного Фонда, грант № 19-15-00439.
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При инфекции цитомегаловируса в  перифериче-
ской крови человека во  многих случаях наблюдает-
ся экспансия так называемых адаптивных NK-клеток 
с  фенотипом CD57+NKG2C+. Ряд свойств этой субпо-
пуляции, связанных с  эпигенетической перестройкой, 
позволяет их  рассматривать как перспективных аген-
тов противоопухолевой иммунотерапии. С  целью опре-
делить гетерогенность NK-клеток NKG2C+и  их  отличие 
от  клеток NKG2C–в  ответе на  активирующий стимул 
в  данной работе был проведен фенотипический анализ 


