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Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ñîçäàíèå èíäèâèäóàëüíûõ äëÿ êàæäîãî
ïàöèåíòà ëèíèé ýìáðèîíàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÝÑÊ) ñ
ïîìîùüþ ìåòîäà ïåðåíîñà ÿäðà ñîìàòè÷åñêîé êëåòêè â
ýíóêëåèðîâàííûé îâîöèò ïîçâîëèò èçáåæàòü ïðîáëåìû èì-
ìóííîãî îòòîðæåíèÿ. Äåéñòâèòåëüíî, êëîíèðîâàííûå ÝÑÊ
èìåþò èäåíòè÷íûé ðåöèïèåíòó ãåíåòè÷åñêèé ìàòåðèàë ÿäðà
è, ñëåäîâàòåëüíî, èäåíòè÷íûå àíòèãåíû ãëàâíîãî/ìèíîðíî-
ãî êîìïëåêñà ãèñòîñîâìåñòèìîñòè ÿäåðíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ.
Ïîëíàÿ ñîâìåñòèìîñòü ïî àíòèãåíàì MHC I-II êëàññîâ èñ-
êëþ÷àåò ïðÿìîå ðàñïîçíàâàíèå Ò-ëèìôîöèòàìè è, ñëåäî-
âàòåëüíî, ðåàêöèè îñòðîãî îòòîðæåíèÿ.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ìèòîõîíäðèàëüíàÿ ÄÍÊ êëîíèðîâàííûõ
ÝÑÊ è êëåòîê ðåöèïèåíòà íå èäåíòè÷íû. Ìèòîõîíäðèàëüíûé
ãåíîì ÷åëîâåêà ñîäåðæèò ãåíû íå ìåíåå 13 áåëêîâ [1]. Äëÿ
ýòèõ ãåíîâ õàðàêòåðåí âûðàæåííûé ïîëèìîðôèçì [2], ÷òî,
ïî-âèäèìîìó, îáóñëîâëåíî íåñîâåðøåíñòâîì ìåõàíèçìîâ
ðåïàðàöèè, îòñóòñòâèåì ãèñòîíîâ è ïðèñóòñòâèåì ñâîáîä-
íûõ ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà - ïîáî÷íûõ ïðîäóêòîâ àýðîáíîãî
äûõàíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ìèòîõîíäðèàëüíûå áåëêè êëîíè-
ðîâàííûõ ÝÑÊ è êëåòîê ðåöèïèåíòà ìîãóò èìåòü çíà÷èòåëü-
íûå ñòðóêòóðíûå ðàçëè÷èÿ. Ïîäîáíûå ñòðóêòóðíûå ðàçëè÷èÿ,
â ñâîþ î÷åðåäü, ìîãóò îáóñëàâëèâàòü ðåàêöèþ îòòîðæåíèÿ
ïî ìåõàíèçìó íåïðÿìîãî ðàñïîçíàâàíèÿ. Ïðåäñòàâëåíèÿ î
ðîëè àíòèãåíîâ ìèòîõîíäðèàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ â ðå-
àêöèÿõ îòòîðæåíèÿ â íàñòîÿùèé ìîìåíò èìåþò ïðåèìóùå-
ñòâåííî òåîðåòè÷åñêèé õàðàêòåð è òðåáóþò òùàòåëüíîãî
èçó÷åíèÿ.

Ïåðâûå èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííûå ãðóïïîé R. Lanza et
al. [3], ïîêàçàëè, ÷òî òðàíñïëàíòàöèÿ êëîíèðîâàííûõ ãåìîïî-
ýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê íå ñîïðîâîæäàåòñÿ êàêîé-ëèáî
âèäèìîé ðåàêöèåé èììóííîãî îòòîðæåíèÿ. Èññëåäîâàíèþ
èììóíîëîãè÷åñêîé ñîâìåñòèìîñòè ïàðû êëîíèðîâàííîå
æèâîòíîå/ëèíèÿ êëåòîê, ÿâëÿþùèõñÿ èñòî÷íèêîì ÿäðà,

Èçó÷åíèå èììóíîëîãè÷åñêîé ñîâìåñòèìîñòè êëîíà
è êëåòêè � äîíîðà ÿäðà

ïîñâÿùåíà íåäàâíî îïóáëèêîâàííàÿ â Biochemical and
Biophysical Research Communications ðàáîòà ÿïîíñêîé
ãðóïïû À. Shimada.

Â èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëèñü ïðåàäèïîöèòàðíûå êëå-
òî÷íûå ëèíèè ïðåàäèïî-1 è ïðåàäèïî-2, ïîëó÷åííûå èç àäè-
ïîöèòîâ æèðîâîé òêàíè ðàçíûõ (àëëîãåííûõ ïî îòíîøåíèþ
äðóã ê äðóãó) ñâèíåé ïóòåì äåäèôôåðåíöèðîâêè [3, 4]. Ðà-
íåå ÿäðà êëåòîê ýòèõ ëèíèé èñïîëüçîâàëè äëÿ êëîíèðîâàíèÿ
2 ñâèíåé � êëîí-PA1 è êëîí-PA2, ñîîòâåòñòâåííî [3]. Ïðå-
àäèïîöèòû îáåèõ ëèíèé ìàðêèðîâàëè âèòàëüíûì êðàñèòåëåì.
Îêðàøåííûå êëåòêè ïåðåñàæèâàëè â êîæó êëîíèðîâàííûõ
æèâîòíûõ â êîëè÷åñòâå 1,0-1,4 ìëðä (ñèíãåííàÿ è àëëîãåí-
íàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ). ×åðåç 3 íåäåëè ôðàãìåíòû êîæè â
ìåñòàõ ââåäåíèÿ ðåçåöèðîâàëè, ïîäâåðãàëè âñåñòîðîííåìó
ãèñòîëîãè÷åñêîìó èññëåäîâàíèþ (ñõåìà ýêñïåðèìåíòà äëÿ
ñèíãåííîé òðàíñïëàíòàöèè ïîêàçàíà íà ðèñóíêå).

Ãèñòîëîãè÷åñêèé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî êëåòêè ñèíãåííûõ
òðàíñïëàíòàòîâ ðàñïîëàãàëèñü â âèäå ñêîïëåíèé, â ñîñòàâå
êîòîðûõ îáíàðóæåíî íåçíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî íåêðîòè÷åñ-
êîãî äåáðèñà. Áîëüøèíñòâî ìå÷åíûõ êëåòîê èìåëî ïåðâîíà-
÷àëüíóþ ôèáðîáëàñòîïîäîáíóþ ìîðôîëîãèþ. Ýòà êëåòî÷íàÿ
ïîïóëÿöèÿ áûëà ïðåäñòàâëåíà àäèïîöèòàìè (æèðîâûå âêëþ-
÷åíèÿ â öèòîïëàçìå). Îäíàêî, ìå÷åíûå àäèïîöèòû íå áûëè
îáíàðóæåíû â 35-40% ñèíãåííûõ òðàíñïëàíòàòîâ. Êëåòêè
àëëîãåííûõ òðàíñïëàíòàòîâ òàêæå ðàñïîëàãàëèñü â âèäå
ñêîïëåíèé, ñðåäè êîòîðûõ íå áûëî îáíàðóæåíî íåêðîòè÷åñêî-
ãî äåáðèñà. Âî âñåõ ôðàãìåíòàõ êîæè ìå÷åíûå êëåòêè èìåëè
òîëüêî îäíîòèïíóþ ôèáðîáëàñòîïîäîáíóþ ìîðôîëîãèþ.

Òàêèì îáðàçîì, àâòîðû íå íàáëþäàëè ðåàêöèè îñòðîãî
îòòîðæåíèÿ íå òîëüêî äëÿ ñèíãåííûõ, íî è äëÿ àëëîãåííûõ
ïðåàäèïîöèòîâ. Îòñóòñòâîâàëà è ëèìôîèäíàÿ èíôèëüòðà-
öèÿ òðàíñïëàíòàòîâ. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èññëåäóåìûå êëåòêè
äèôôåðåíöèðîâàëèñü â àäèïîöèòû òîëüêî ïðè ââåäåíèè
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ñèíãåííîìó ðåöèïèåíòó. Îñòàåòñÿ íå ïîíÿòíûì, îáóñëîâëå-
íî ëè ïîñëåäíåå èììóííîé ðåàêöèåé ðåöèïèåíòà èëè èìåëà
ìåñòî ðàçíîâèäíîñòü ôåíîìåíà «àëëîãåííîé èíãèáèöèè» [5].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî èñïîëüçîâàííàÿ ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ
ìîäåëü, â öåëîì, îêàçàëàñü íåóäà÷íîé äëÿ èçó÷åíèÿ ñîâìåñ-
òèìîñòè êëîíèðîâàííûõ êëåòîê, òàê êàê íå áûëî îáíàðóæåíî
ïðèçíàêîâ ðåàêöèè èììóííîãî îòòîðæåíèÿ àëëîãåííîãî

òðàíñïëàíòàòà. Ïðè÷èíû ïîñëåäíåãî îñòàþòñÿ íåÿñíû.
Âîçìîæíî, ïðåàäèïîöèòû ñàìè îáëàäàþò ñëèøêîì ìàëîé
èììóíîãåííîñòüþ èëè èìåë ìåñòî î÷åíü êîðîòêèé ïåðèîä
íàáëþäåíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ïðîáëåìû èììóíîãåííîñòè
êëîíèðîâàííûõ êëåòîê è ðîëü ìèòîõîíäðèàëüíûõ àíòèãåíîâ
â èíäóêöèè «ðåàêöèè õîçÿèí ïðîòèâ òðàíñïëàíòàòà» òðåáóåò
äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.
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