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Аннотация. Проведен анализ собственных публикаций, посвященных изучению клеточных техноло-
гий. Обнаружено, что в некоторых случаях мультипотентные стромальные клетки (МСК) усиливают скле-
роз и сами могут явиться причиной развития соединительной ткани. Является актуальным применение 
МСК для ускорения развития сосудов грануляционной ткани, так как МСК сами непосредственно уча-
ствуют в ангиогенезе, дифференцируясь в клетки сосудистых оболочек. После хирургических операций 
это может способствовать более быстрому очищению раны от детрита и более раннему началу репараци-
онных процессов. Нами не было обнаружено дифференцирования инъецированных МСК в высокоспеци-
ализированные клетки органных структур. Введенные МСК, а также их детрит из тканей фагоцитируются 
макрофагами, которые мигрируют в регионарные лимфатические узлы, в абсорбции МСК, попавших в 
кровь, принимают участие паравазальные фагоциты. Также возможно распространение введенных ло-
кально в ткани МСК в легкие и далее по всему организму. Отмечена возможность элиминации детрита 
МСК наружу через альвеолы легких, но не было найдено элиминации МСК через печень, почки и селезен-
ку. В качестве побочных эффектов МСК мы зарегистрировали только прогрессирование восходящей ин-
фекции мочевых путей: в почках экспериментальных животных после инъекции МСК в паховую область, 
что, скорее всего, обусловлено иммуномодуляторным эффектом клеточной терапии.
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THE PROSPECTS AND LIMITATIONS OF APPLYING
 CELL TECHNOLOGIES IN REGENERATIVE MEDICINE

Abstract. A survey of personal publications on cellular technology researches for the past 10 years was made. 
It was found that in some cases, multipotent stem cells (MSCs) stimulate sclerosis and can cause the development 
of connective tissue. The application of MSCs for acceleration of the development of granulation tissue vessels 
is indicated, since MSCs are directly involved in angiogenesis by differentiation into vascular wall cells; this 
can contribute to a faster clearance of detritus from the wound and an earlier onset of repair processes after 
surgeries. Despite the literature data, no differentiation of the injected MSCs into highly specialized cells of organ 
structures was observed. Injected MSCs, as well as their detritus, are phagocytized from tissues by macrophages, 
which migrate to regional lymph nodes; perivascular phagocytes take part in the absorption of MSCs from the 
bloodstream. MSCs locally administrated into tissues may spread into lungs and then throughout the body. The 
possibility of MSC detritus elimination through the pulmonary alveoli outside was noted, but contrary to the 
literature, the MSC elimination through the liver, kidneys and spleen was not found. The only side effect of MSCs 
that we have recorded is the progression of ascending urinary tract infection in rat kidneys after the injection of 
MSCs into the inguinal area, which is most likely associated with the immunomodulatory effect of cell therapy.

Keywords: multipotent stem cells, regeneration, angiogenesis, elimination of stem cells, destruction of stem 
cells, immunomodulatory effect of cell therapy, complications of stem cell use, macrophages, fluorescence, light 
microscopy.
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Введение.
Попытки воздействия на регенерацию с использованием мультипотентных стромальных 

(МСК) или стволовых клеток показывают переменные и противоречивые результаты. Общее 
мнение сходится на том, что повышение уровня контроля и эффективности доставки транс-
плантированных МСК в необходимый участок тела может улучшить успешность лечения. Про-
гресс терапии стволовыми клетками движется к клиническим испытаниям в различных обла-
стях медицины. Тем не менее, перевод клеточной терапии в практическую медицину привел к 
необходимости разработки методов отслеживания МСК, изучения их миграции, локализации, 
результативности приживления после трансплантации и взаимодействия с микроокружением 
мишеней в организме. 

МСК оказывают разнообразные биологические эффекты, влияя на ткани реципиента по-
средством механизмов, которые требуют нахождения этих клеточных элементов в непосред-
ственной близости от области повреждения. 

Оценка биораспределения МСК важна для определения доставки клеток до ткани-мишени и 
времени, в течение которого эти клеточные элементы находятся в каждой области, что является 
необходимым для установления длительности полученных результатов. Факторы, влияющие 
на это взаимодействие, включают источник МСК, условия культивирования in vitro, путь вве-
дения и специфические проблемы, относящиеся к характеру патологического процесса. По-
нимание этих моментов может создать стратегии для изменения распространения и перспектив 
выживания МСК, что, по-видимому, усилит их терапевтическое действие. Лучшее осознание 
закономерностей биодистрибуции и судьбы МСК в организме добавит важные дополнительные 
данные о безопасности применения клеточных технологий и может раскрыть пути усиления 
или супрессии распределения, а также увеличения срока жизни и эффективности МСК в месте 
использования [1, 2, 3].

Данные литературы о биодистрибуции МСК после любого способа введения в организм 
противоречивы. Большинство исследователей отмечают, что введенные через венозную систе-
му МСК первоначально попадают в легкие [3, 4, 5] и только потом распространяются по осталь-
ным органам и тканям. Это хорошо согласуется с закономерностями циркуляции крови по ор-
ганизму, когда венозная кровь, пройдя через сердце, сразу попадает в легкие с обширной сетью 
достаточно узких капилляров с тонкими стенками, где эти МСК могут задерживаться. После из-
учения опубликованных данных возникает множество вопросов. Задержка МСК в капиллярах 
легких сводится просто к медленному механическому прохождению крупных клеточных эле-
ментов через несоответствующий по размерам более узкий капилляр или МСК адсорбируются 
фагоцитами? Могут ли макрофаги легких, накопив в своих фагосомах меченый материал МСК, 
потом диссеминироваться с кровью по всем органам и тканям, имитируя распространение ис-
пользованных МСК? 

Некоторые работы содержат данные, что МСК после внутривенной инъекции в большем 
количестве оказываются в печени [6, 7], но так и остается непонятным, как эти клеточные эле-
менты, минуя легкие, могут оказаться в других органах. Существуют и противоречия в работах, 
сообщающих об элиминации введенных МСК, согласно одному мнению, в этом участвует пе-
чень [8], тогда как другие работы описывают выведение МСК почками [9]. Имеются данные об 
апоптозе МСК [9, 10, 11] или макрофагальном фагоцитозе [12, 13, 14].

Диссеминация введенных МСК зависит от множества причин. Этими факторами являются 
размер самих инъецированных клеточных элементов и соответствие их диаметру капилляров 
[4, 5], куда эти клетки попадают; способ доставки в организм – при системной (внутривенной) 
инфузии МСК сразу и в большом количестве оказываются в легких [3, 15, 16], при внутриар-
териальной – распределяются по региону кровоснабжения [16, 17, 18] и только потом попада-
ют в легкие, при тканевой инъекции можно создать максимально необходимую концентрацию 
МСК в месте патологического процесса или участке повреждения, но этот путь часто является 
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инвазивным [9]; тип и место повреждения ткани также могут влиять на диссеминацию МСК. 
Любой способ введения МСК в организм имеет свои преимущества и недостатки, свои показа-
ния и противопоказания. Меняя факторы, связанные с распространением МСК, можно влиять 
и на само распределение, ускорять и усиливать накопление этих клеточных элементов в одних 
тканях, замедлять и ослаблять – в других, а также облегчать и затруднять (даже блокировать) 
прохождение через капиллярные сети и мимо иммунокомпетентных клеток.

Для увеличения времени существования и успешного приживления введенных в организм 
МСК может служить супрессия иммунитета [19 – 25]. Использование МСК на таком фоне яв-
ляется показанным с целью восстановления поврежденных тканей после радиационного воз-
действия, химиотерапии, иммунодефицита различного происхождения, однако ингибирование 
иммунной защиты только для улучшения результатов трансплантации МСК вряд ли можно 
считать целесообразным, особенно на фоне большого количества работ, описывающих имму-
номодуляторное или даже иммуносупрессивное действие как самих МСК, так и их экстрацел-
люлярных везикул.

Многие исследователи сообщают о хоминге введенных МСК к тканям с патологическим 
процессом [9, 26, 27], однако такая тропность МСК к поврежденным тканям хорошо объясня-
ется макрофагальным фагоцитозом МСК. Более логичным выглядит не хоминг МСК в пато-
логически измененные ткани, а миграция макрофагов с детритом МСК к местам деструкции. 
К участкам повреждения мигрируют не сами МСК, а макрофаги с детритом МСК, и они туда 
направляются для продолжения фагоцитоза и лизиса нежизнеспособных тканей, участия в ре-
генерации или образовании соединительной ткани. Экстрацеллюлярные везикулы, цитокины и 
другие биологически активные вещества детрита МСК в макрофагах оказывают ускоряющее 
репарацию действие, которое приписывают самим МСК, также не исключено, что биологиче-
ски активный детрит МСК в макрофагах определенным образом меняет функции и активность 
самих фагоцитов, влияя на ход репаративного процесса и течение воспаления. 

Можно сделать заключение, что биораспределение МСК после любого способа введения в 
организм является неизученным, а данные литературы противоречивы. 

В качестве неожиданного и иногда нежелательного эффекта МСК можно отметить возмож-
ность ангиогенеза в тканях, отдаленных от места инъекции этих клеточных элементов. Через 
неделю после введения МСК с трансфицированным геном светящегося белка GFP в паховую 
область у 5 крыс из 24 в паранодальной жировой ткани паховых лимфатических узлов (ЛУ) 
были обнаружены мелкие сосуды капиллярного типа с ярким свечением клеток в стенке. Рядом 
с сосудами ярко флюоресцировали единичные макрофаги [28]. 

Скорее всего сосуды с ярким свечением клеточных элементов в их оболочках являются 
вновь образованными из введенных МСК с трансфицированным геном GFP. Существует ве-
роятность, что инъекцированные с МСК принимают участие в образовании не только крове-
носных, но и лимфатических сосудов. Участие введенных МСК в ангиогенезе в отдаленных от 
места инъекции этих клеточных элементов тканях является свидетельством того, что указанные 
МСК и их детрит могут частично попадать в кровеносное и лимфатическое русло и оказываться 
в регионарных ЛУ, а также, возможно, диссеминироваться по всему организму. В таком случае 
существует вероятность того, что свечение паравазальных макрофагов обусловлено не только 
их аутофлюоресценцией, но и поглощением, фильтрацией из просвета сосудов МСК и их де-
трита. В литературе есть данные о приобретении макрофагами способности к люминесценции 
в результате фагоцитоза флюоресцирующих объектов.

У крыс без изменений кровотока после инъекции МСК с трансфицированным геном GFP и 
дополнительно окрашенными Vybrant® CM-Dil мембранами со 2-й недели и вплоть до конца 
эксперимента до 5 недели в ряде случаев отдельные мелкие включения в крупных паравазаль-
ных клетках паранодальных тканей паховых ЛУ значительно более ярко флюоресцировали при 
использовании родаминового фильтра [29]. 
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У животных с лигированной веной и введением МСК только с 3-й недели и на все последу-
ющие сроки в тканях рядом с ЛУ в паравазально расположенных светящихся макрофагах ча-
сто выявляли присутствие небольшого числа очень мелких включений. Причем эти включения 
иногда более интенсивно светились при установке родаминового фильтра, в других случаях 
– на фоне применения фильтра Alexa 488 [29].

Необходимо отметить, что в некоторых наблюдениях в ближайшие сроки после операции 
в лимфоидной паренхиме, непосредственно прилегающей к краевому синусу паховых ЛУ жи-
вотных, после инъекции МСК как без изменений кровотока, так и после острой локальной 
венозной блокады, в отдельных крупных клетках включения флюоресцировали несколько ярче 
при использовании фильтра для родамина [29].

Наличие включений с флюоресценцией при использовании родаминового фильтра в пара-
вазальных макрофагах связано с фагоцитозом МСК и их детрита, меченых мембранным краси-
телем Vybrant® CM-Dil, из проходящих в клетчатке вокруг паховых ЛУ кровеносных и лимфа-
тических сосудов. Во время нахождения в сосудистом русле, особенно в микроциркуляторных 
отделах, где тонкие и часто однослойные стенки, возможно захватывание макрофагами анти-
генных веществ из просвета сосудов, в том числе МСК и их окрашенного детрита. В процессе 
фагоцитоза и лизиса МСК и их дебриса мембранный краситель Vybrant® CM-Dil накапливается 
во все большей концентрации в фагоцитах, по-видимому, окрашивая и их мембраны, в первую 
очередь, фагосомы. В результате этого макрофаги постепенно приобретают все большую воз-
можность к флюоресценции при воздействии ультрафиолетовым светом через родаминовый 
фильтр.

Возможно, детрит МСК проникает не только в кровеносное русло, но и в лимфу, откуда так-
же может быть поглощен макрофагами, присутствующими возле лимфатических сосудов, в том 
числе и в капсуле паховых ЛУ. Лимфа при поступлении в орган попадает в краевой синус, откуда 
через систему клапанов распространяется по промежуточным синусам. И в тех, и в других сину-
сах расположено множество макрофагов, которые могут фагоцитировать окрашенный Vybrant® 
CM-Dil детрит и в результате этого приобретать способность к специфическому свечению. 

Следует особо остановиться на случаях, когда в одном и том же макрофаге одновременно 
присутствуют и зеленые, и красные включения (более интенсивно светящиеся или при исполь-
зовании, соответственно, фильтра Alexa 488 или фильтра для родамина). Поскольку введенные 
МСК содержали не только белок GFP, но и краситель мембран, видимый при использовании 
родаминового фильтра, при фагоцитозе этих клеток одни и те же лизосомы фагоцитов должны 
светиться и зеленым цветом за счет белка GFP, и красным, из-за присутствия Vybrant® CM-Dil 
и окрашенных им мембран. Вследствие окрашивания различных фагосом одного и того же ма-
крофага только красным или только зеленым цветом не исключено, что различные структуры 
фагоцитированных МСК подвергаются деструкции в отдельных лизосомах, видимо, из-за не-
обходимости применения разных специфических ферментов.

Таким образом, еще раз подтверждено участие макрофагов в инактивации введенных в тка-
ни извне МСК, даже аутологичных, и их детрита. Фагоцитоз макрофагами МСК и их дебриса 
из просвета сосудов также доказывает возможность миграции этих МСК в сосудистое русло 
после введения их в ткани.

После непосредственного введения МСК в интактную мышечную ткань через неделю в 2 
наблюдениях, спустя 2 недели у половины животных, к 3-ей неделе в 4 случаях из 12 были най-
дены склеротические изменения и выраженная клеточная инфильтрация по ходу межмышеч-
ных перегородок. Интенсивно светящиеся при использовании родаминового фильтра клетки 
были вытянуты, часто имели фибробластоподобную морфологию, и в них флюоресцировали 
включения разного размера. Иммуногистохимическое окрашивание показало положительную 
реакцию с антителами против CD68-антигена не у всех клеточных элементов, но таких клеток 
было достаточно много [30].
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По-видимому, большинство введенных в ткани МСК сохраняют жизнеспособность очень 
короткое время, т.е. при деструкции, даже частичной, введенных МСК, детрит фагоцитируется 
макрофагами. При макрофагальном лизисе МСК происходит накопление мембранного краси-
теля в макрофагах. Таким образом макрофаги приобретают способность к красной флюорес-
ценции при облучении их ультрафиолетовым светом с фильтром для родамина. 

Любое хирургическое вмешательство сопровождается склеротической трансформацией 
тканей, обусловленной прямым повреждением, репарацией и формированием рубца. Инъекция 
МСК в место хирургической операции приводит к формированию более обширного рубца, чем 
после операции без использования клеточных технологий. 

Это может произойти, во-первых, за счет привлечения иммунокомпетентных клеток и раз-
вития асептического воспаления, так как не все вводимые МСК жизнеспособны, большая часть 
этих клеток погибает сразу после попадания в ткани. К тканям с большой концентрацией де-
трита активно мигрируют лейкоциты, запуская и поддерживая воспалительный процесс. Вос-
палительная реакция сопровождается развитием соединительной ткани сначала для отграниче-
ния поврежденных структур, а потом для их замещения, рубцевания. Во-вторых, очень веро-
ятной является возможность дифференцирования вводимых в ткани МСК непосредственно в 
фибробласты. 

Таким образом, МСК при введении в ткани могут индуцировать развитие склероза. Когда 
требуется ускоренное развитие соединительной ткани, быстрое рубцевание, такой эффект кле-
точной терапии является положительным и применение МСК целесообразно. 

Через неделю после инъекции МСК в интактные ткани паховой области возле сосудов лег-
ких появились единичные клеточные элементы разных форм и размеров с преимущественным 
свечением отдельных включений в цитоплазме в условиях применения фильтра для родамина. 
Спустя 2 недели таких светящихся клеток становится значительно больше. К 3 – 4-м неделям 
их количество увеличивается, также нарастает интенсивность флюоресценции. Следует отме-
тить, что, начиная со срока наблюдения в 3 недели, подобные светящиеся клетки появляются 
не только рядом с сосудами, но и в стенках альвеол. На 5-й неделе численность клеток с более 
интенсивным свечением при установке фильтра для родамина несколько уменьшается [31, 32].

Скорее всего, такие флюоресцирующие клетки являются макрофагами, а светящиеся вклю-
чения – лизосомами. МСК, меченые Vybrant® CM-Dil, после введения в интактные ткани про-
никают в кровоток, вместе с током крови через сердце попадают в легкие, где адсорбируются из 
крови многочисленными макрофагами. При этом лизосомы макрофагов получают способность 
светиться при воздействии ультрафиолетовым светом через родаминовый фильтр за счет фаго-
цитированного материала.

Также существует возможность, вследствие непродолжительного времени существования 
введенных МСК в тканях, диссеминации не самих клеток, а их детрита посредством крови в 
малый круг кровообращения, откуда этот меченый Vybrant® CM-Dil дебрис МСК также адсор-
бируется макрофагами. В любом случае, ткани и структуры легких содержат не сами меченые 
клетки с относительно равномерно окрашенной Vybrant® CM-Dil цитоплазмой, а клеточные 
элементы с четко ограниченными флюоресцирующими включениями.

В аксиллярных и брыжеечных ЛУ первые единичные объекты с красным свечением при 
использовании фильтра для родамина появляются только через 3 недели после инъекции:  
в отдельных макрофагах в просвете мозговых синусов. К 4-й неделе были найдены клеточные 
элементы с более интенсивной люминесценцией на фоне применения родаминового фильтра 
уже во всех структурах органов. Возможно, что после попадания в легкие большого объема 
детрита МСК, меченого Vybrant® CM-Dil, не все фрагменты адсорбируются легочными макро-
фагами. Какая-то часть дебриса проходит через легкие и диссеминируется по всему организму. 
Эти фрагменты МСК попадают в ткани, и оттуда вместе с током лимфы поступают в различные 
ЛУ [32]. 
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Через неделю после инъекции МСК в интактную печень в легких объекты с преобладанием 
свечения в условиях установки фильтра для родамина уже присутствовали в большом количе-
стве. Такие объекты были представлены группами ярко флюоресцирующих овальных структур 
с четкими границами и разным размером. Иногда частицы со свечением были расположены в 
просвете альвеол и даже на эпителии бронхов, что приводит к заключению о возможности эли-
минации детрита МСК или макрофагов с этим детритом через легкие наружу [33].

В почках животных окрашенные Vybrant® CM-Dil клеточные элементы были найдены спу-
стя 1; 2 и 3 недели, они были расположены или внутри сосудов – на эндотелии, или рядом с 
ними. Причем светились данные клеточные элементы не равномерно и целиком, а люминесци-
ровали включения [33]. 

В аксиллярных ЛУ первые объекты с более ярким свечением при использовании фильтра 
для родамина были обнаружены только на 3 и 4 неделях. Такие объекты представляли собой 
скопления четко очерченных мелких овальных включений в макрофагах. Подобным образом 
флюоресцирующие фагоциты были найдены в капсуле ЛУ, недалеко от сосудов, среди клеток в 
просвете мозговых синусов и среди клеточных элементов герминативных центров [33].

По-видимому, при прямой инъекции в печень, которая является паренхиматозным органом, 
вводимый под давлением раствор с клетками раздвигает ткани органа и повреждает синусоиды. 
В результате повреждения возможно проникновение вводимых под давлением МСК в крове-
носное русло и диссеминация через легкие по всему организму, в том числе и попадание в 
почки и ЛУ. 

На всех сроках наблюдения, начиная с 1 недели после инъекции МСК в печень, во всех 
структурах селезенки, в том числе в капсуле и соединительной ткани ворот, было много клеточ-
ных элементов, с сильной преимущественной флюоресценцией при использовании родамино-
вого фильтра. В таких светящихся красным цветом клетках люминесцировали четко очерчен-
ные овальные включения [33]. 

Уже на 1-й неделе после введения МСК в печень рядом с капсулой брыжеечных ЛУ появля-
ются единичные клеточные элементы с сильной флюоресценцией цитоплазмы при использова-
нии родаминового фильтра [33]. 

При введении в печень под давлением не исключено вытекание части взвеси через инъекци-
онное отверстие и распространение клеточных элементов по всей брюшной полости. И уже из 
брюшной полости МСК через париетальную и висцеральную брюшину проникают в селезенку, 
мезентериальные ЛУ и, видимо, другие ткани брюшной полости. Также не исключен фагоцитоз 
детрита МСК перитонеальными макрофагами с их распространением по всем органам брюш-
ной полости. 

После введения МСК в неповрежденную почку в легких на все сроки эксперимента было 
обнаружено большое число макрофагов, флюоресцирующих более интенсивно при использо-
вании родаминового фильтра. 

В печени окрашенные Vybrant® CM-Dil объекты появились уже на 1-й неделе. При этом 
клеточные элементы со значительным преобладанием флюоресценции при использовании ро-
даминового фильтра сразу были найдены в большом количестве, они располагались в парен-
химе печени поодиночке по ходу синусоидов, имели различную форму, чаще многоугольную 
и с отростками, и визуально не были похожи на гепатоциты. Люминесценция таких объектов 
осуществлялась вследствие свечения многочисленных разных по размерам включений. К 2-й 
неделе количество подобных флюоресцирующих клеток возросло и оставалось на таком высо-
ком уровне в течение последующих сроков наблюдения. 

Скорее всего, купферовские клетки, как и макрофаги других органов и тканей, могут фаго-
цитировать окрашенные МСК или их детрит из кровотока. Расположение флюоресцирующих 
клеток Купфера по ходу синусоидов свидетельствует, что адсорбция светящихся объектов про-
изошла из просвета именно этих отделов сосудов печени, где более тонкие стенки.
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В паренхиме и в толще капсулы селезенки на 1 неделе появилось большое количество кле-
точных элементов, флюоресцирующих намного ярче при использовании фильтра для родами-
на за счет люминесценции многочисленных включений. Спустя 2 недели численность таких 
светящихся объектов возросла. Однако через 3 – 4 недели содержание клеток, окрашенных 
Vybrant® CM-Dil, резко снизилось.

Спустя неделю после инъекции МСК в неповрежденную почку в паракортикальной зоне 
мезентериальных ЛУ были найдены ярко светящиеся в условиях применения фильтра для ро-
дамина клеточные элементы. Иногда было заметно, что такие светящиеся объекты располага-
лись на краю промежуточного синуса. Скорее всего, такими интенсивно флюоресцирующими 
клетками являются МСК. 

Почка является органом с хорошим кровоснабжением. Поэтому инъекция в интактную поч-
ку под давлением неизбежно приведет к попаданию какой-то части введенных МСК в кровоток. 
Это возможно как вследствие прямого попадания иглой в один из многочисленных сосудов 
паренхимы органа, так и в результате повреждения сосудов при введении в орган взвеси под 
давлением. Оказавшиеся в крови окрашенные Vybrant® CM-Dil МСК или их детрит транспор-
тируются в легкие, и затем, после частичной адсорбции макрофагами, распространяются по 
всем органам и тканям. 

После введения МСК в ткани с предварительной блокадой венозного кровотока, резекци-
ей части доли печени или каудальной половины почки в кровеносное русло, легкие, а затем 
и структуры большого круга кровообращения, детрит инъецированных клеточных элементов 
поступает или позже, или в меньшем объеме, чем после трансплантации МСК в эти же самые 
интактные ткани и органы. 

В связи с введением МСК в ткани после операции, по-видимому, часть этих клеток оказыва-
ется в кровяном сгустке, образующемся в поврежденных структурах, также возможно депони-
рование введенных клеток в области формирующегося рубца. Кроме того, повреждение тканей 
запускает асептическую воспалительную реакцию, сопровождающуюся блокадой микроцир-
куляции. Эти возможные причины могут являться факторами, препятствующими массивному 
попаданию МСК и их детрита в кровеносное русло.

В качестве еще одного доказательства диссеминации МСК по организму необходимо об-
ратить внимание на иммуномодуляторный эффект клеточной терапии, обнаруженный в от-
даленных органах. Начиная со 2-й недели и до конца эксперимента, после инъекции МСК в 
паховую область в мозговом веществе почек были найдены микроорганизмы. Также были за-
регистрированы другие патологические изменения мозгового вещества: слабая лимфоцитарная 
или даже нейтрофильная инфильтрация, полнокровие, диапедез единичных эритроцитов и при-
знаки тромбоза. В данных случаях следует учитывать и иммуномодулирующее, и даже имму-
носупрессивное влияние как самих МСК, так и их детрита, содержащего множество экзосом 
и других экстрацеллюлярных везикул. Этот эффект может способствовать прогрессированию 
инфекции мочевых путей и объясняет отсутствие подобных находок на более ранние сроки на-
блюдения [32].

Таким образом, после тканевой инъекции МСК происходит диссеминация этих клеточных 
элементов и их детрита по всему организму посредством кровотока. Распространение МСК по 
организму может сопровождаться иммуномодуляторным эффектом с прогрессированием ин-
фекционных процессов. В связи с этим необходимо тщательно обследовать пациентов перед 
лечением с применением клеточных технологий для профилактики обострения хронических 
инфекционных заболеваний, в том числе и скрытых, а также потенцирования развития невы-
явленных злокачественных опухолей.

Применение клеточных технологий должно осуществляться только по строгим показаниям 
и с учетом всех противопоказаний, возможных осложнений и неблагоприятных эффектов.
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