
ОЦЕНКА	СВОЙСТВ	
СТРОМАЛЬНЫХ	КЛЕТОК	

КОСТНОГО	МОЗГА	И	ИЗУЧЕНИЕ	
ИХ	РОЛИ	ПРИ	РЕКОНСТИТУЦИИ	
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Концепция	«ниши»	
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Ниша	–	анатомическая	
структура,	включающая	
клеточные	и	
неклеточные	
компоненты	и	
объединяющая	
локальные	и	системные	
факторы,	
регулирующие	
пролиферацию,	
дифференцировку,	
жизнеспособность	и	
местоположение	
стволовых	клеток.		
	
	



Стромальные	клетки	костного	мозга	(СККМ)	как	ключевой	компонент		
гемопоэтического	микроокружения	
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Роль	стромального	микроокружения		
в	развитии	и	прогрессировании	острого	лейкоза	
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Разработка	экспериментальных	методов	оценки	
функциональных	свойств	СККМ	и	изучение	их	роли	

в	процессе	приживления	гемопоэтических	
стволовых	клеток	(ГСК)	донора	

Цель	 5	
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Схема	эксперимента	 6	



Оценка	колониеобразования		
и	пролиферативного	потенциала	СККМ	

CFU-F	
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Оценка	способности	СККМ	к	дифференцировке	in	vitro	(1)		

Колонии	остеобластов	
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Оценка	способности	СККМ	к	дифференцировке	in	vitro	(2)		

	

Колонии	адипоцитов	
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Оценка	гемостимулирующей	активности	
СККМ	
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«Агаровая	капля	–	жидкая	среда»	
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Характеристика	пациентов	и	здоровых	доноров,	
включённых	в	исследование	

Пациенты	

§  n=10;	
§  Средний	возраст	18	лет	(0	–	45);	
§  Летальный	исход	20%	(n=2);	
§  Отторжение	10%	(n=1).	

Здоровые	доноры	

§  n=7;	
§  Средний	возраст	34	года	

(23	–	44).	
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Пролиферативные	характеристики	СККМ		
	

Сравнение	здоровых	доноров	и	пациентов	перед	ТКМ		
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p=0.008 
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Влияние	возраста	пациента	на	экспрессию	гена	CXCR4	

2,16738350
9,82892684

19,25998874
36,72885203

50,69099972
79,25224259

CXCR4

0

8

18

43

Во
зр
ас
т

p=0.05 

15	



 Median 
 25%-75% 
 Non-Outlier Range 
 Extremesпациент донор

Донор/пациент

-2

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

22

24

26

28

Ко
ли
че
ст
во

 к
ол
он
ий

 о
ст
ео
бл
ас
то
в:

 А
ли
за
ри
н,

 д
иф
ф
ер
ен
ци
ро
вк
а

Способность	СККМ	к	остеогенной	дифференцировке	
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p=0.03 
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Взаимосвязь	приживления	трансплантата	и	способности	
СККМ	к	адипогенной	дифференцировке	
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Влияние	процентного	содержания	бластов		
в	костном	мозге	у	пациентов	перед	ТКМ	
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Взаимосвязь	приживления	трансплантата		
и	способности	СККМ	к	остеогенной	дифференцировке	
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Выводы	
Ø  Отработаны	основные	методы	оценки	функциональных	свойств	СККМ,	

потенциально	влияющих	на	процесс	приживления	ГСК	донора;	

Ø  СККМ	пациентов	перед	ТКМ	в	сравнении	с	группой	здоровых	доноров	
характеризуются	более	высокой	пролиферативной	активностью	и	
экспрессией	молекул,	опосредующих	хоуминг	ГСК,	что	можно	объяснить	
реакцией	стромы	на	предшествующие	курсы	химиотерапии	и	
миелосупрессию.	При	этом	с	возрастом	пациента	уровень	экспрессии	
соответствующих	молекул	уменьшается	вследствие	естественного	снижения	
реактивности;	

Ø  СККМ	пациентов	перед	ТКМ	в	сравнении	с	группой	здоровых	доноров	
характеризуются	более	выраженной	способностью	к	остеогенной	и	
адипогенной	дифференцировке.	При	этом	увеличение	активности	
адипогенной	дифференцировки	ассоциировано	с	укорочением	сроков	
восстановления	кроветворения,	а	остеогенной	–	с	большим	процентом	
бластов	в	костном	мозге,	что	может	препятствовать	приживлению	
трансплантата	и	продлевать	процесс	реконституции	гемопоэза;	

Ø  Необходимо	дальнейшее	увеличение	исследуемой	выборки.	
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Спасибо	за	внимание!	
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