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Трансплантація нирки в усьому світі визнана опти-
мальним методом лікування термінальної стадії хро-
нічної ниркової недостатності, що забезпечує більш 
високу тривалість і якість життя пацієнтів, їх соціальну 
реабілітацію і має економічні переваги. Успішний ре-
зультат цієї операції багато в чому залежить від імунної 
відповіді організму реципієнта на пересаджений орган, 

тому в досягненні цього результату важливу роль віді-
грає імуносупресивна терапія (ІСТ). 

Сучасні протоколи ІСТ, що включають блокатори 
рецепторів інтерлейкіну (ІЛ) -2 або антилімфоцитар-
ні препарати, інгібітори кальциневрину, препарати 
мікофенолової кислоти й кортикостероїди, знижують 
частоту розвитку гострого відторгнення й дозволяють 
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Резюме. Трансплантація нирки беззаперечно залишається оптимальним методом лікування термі-
нальної стадії ниркової недостатності, а її результат залежить від імунної реакції організму реципієнта 
на пересаджений орган. Побічні ефекти сучасних імуносупресивних препаратів, такі як нефроток-
сичність, опортуністична інфекція і підвищений ризик онкологічних захворювань, негативно впливають 
на довгострокові результати трансплантації. Останніми роками дослідження властивостей і можли-
вості використання стовбурових клітин викликали значний інтерес та очікування. Біологічні характе-
ристики стовбурових клітин, що включають багаторядну диференціацію, самонаведення, паракрин-
ний ефект, імуномодуляцію, здатність пригнічувати імунну відповідь хазяїна проти трансплантата, що 
лежать в основі гострого й хронічного відторгнення трансплантата, відкрили нові горизонти для за-
стосування їх при трансплантації нирки. Проведені дослідження показують, що біологічна активність 
стовбурових клітин залежить від стану організму реципієнта, а безпека й ефективність їх клінічного 
застосування залишаються суперечливими. Використання стовбурових клітин на тваринних моделях 
з нирковою недостатністю показує кращі результати в післяопераційному періоді і дає можливість 
для проведення клінічних досліджень у контексті створення альтернативної індукційної терапії при 
трансплантації нирки. Літературний аналіз доклінічної ефективності застосування стовбурових клітин 
при хронічній нирковій недостатності й алотрансплантації нирки в лабораторних тварин показав їх 
унікальний потенціал для покращання функції і відновлення пошкодженої нирки, а також наявність іму-
носупресивних ефектів, які включають пригнічення проліферації Т-клітин, дозрівання дендритних клітин 
та індукцію Т-регуляторних клітин, що може покращити віддалені результати алотрансплантації нир-
ки. Цей огляд узагальнює результати проведених раніше досліджень і має на меті надати об’єктивну 
точку зору, засновану на всебічному аналізі наявних у даний час переваг і недоліків впровадження 
терапії на основі стовбурових клітин при трансплантації нирки, і висвітлити аспекти, що потребують 
подальших досліджень. 
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досягти добрих короткострокових результатів, проте 
довгострокові результати виживання трансплантатів 
залишаються незадовільними [1]. Протягом 10 років 
втрачається близько 50 % трансплантатів [1], що най-
частіше обумовлено розвитком хронічного відторгнен-
ня (у 40–80 % випадків за даними різних авторів) [2] і 
побічними ефектами імуносупресивної терапії: нефро-
токсичністю, серцево-судинними [3], ендокринними 
порушеннями [4], онкологічними захворюваннями [5] 
й опортуністичними інфекціями [6, 7].

Це є причиною пошуку нових методів запобігання 
розвитку реакції відторгнення ниркового трансплан-
тата, уповільнення прогресування його дисфункції, 
зменшення доз імуносупресивних препаратів і частоти 
пов’язаних з ними ускладнень [8]. 

Отже, існує істотна потреба в нових підходах до ІСТ, 
яка б давала менше побічних ефектів, зберігаючи при 
цьому свою ефективність. 

Протягом останніх років відмічається прогрес у га-
лузі регенеративної медицини, що дозволяє розробити 
клітинну терапію, яку можна використовувати для ре-
парації нирок. Проведені в деяких центрах досліджен-
ня використання стовбурових клітин (CК) у пацієнтів 
при трансплантації нирки показують їх безпечність і 
можливість застосування разом з традиційними імуно-
супресантами, при цьому демонструючи кращі резуль-
тати виживання ниркового алотрансплантату (НАТ) 
порівняно зі стандартними схемами ІСТ. Ці дані ста-
новлять інтерес у контексті створення альтернативної 
індукційної терапії, а наявність вітчизняних клітинних 
препаратів і розробка технологій їх трансплантації з до-
веденою клінічною ефективністю дозволить покращи-
ти результати алотрансплантації нирки. 

Основними клітинами, що застосовуються з такою 
метою, є мезенхімальні стовбурові клітини (МСК) і ге-
мопоетичні стовбурові клітини (ГСК). 

МСК — це плюрипотентні недиференційовані кліти-
ни, які формуються з мезодерми й мають імуномодулю-
ючі й регенераторні властивості, можуть культивуватися 
й розмножуватися in vitro з можливістю диференціюва-
тися в клітини тканин за певних умов [9, 10].

Міжнародне товариство клітинної терапії визначає 
МСК людини за такими ознаками:

1) це гетерогенна клітинна група, адгезивна до 
пластику в стандартних умовах культивування; 

2) повинні експресувати певні поверхневі маркери, 
такі як CD73, CD90 і CD105, і не експресувати CD45, 
CD34, CD14 або CD11b, CD79a або CD19 і HLA-DR; 

3) повинні диференціюватися in vitro в остеобласти, 
адипоцити й хондробласти [11, 12].

Численні дослідження in vitro та in vivo продемон-
стрували здатність МСК інгібувати активацію і про-
ліферацію CD4+ Т-клітин, запобігаючи їх диференці-
юванню в ефекторні клітини Th1 і Th17 [13], а також 
зменшувати кількість CD8+ Т-цитотоксичних клітин у 
відповідь на алогенні подразники. Показано, що МСК 
також пригнічували активацію Т-клітин пам’яті, інду-
кованих цитокінами або алоантигенами як з другоряд-
них, так і з основних комплексів гістосумісності. 

МСК мають широку імуномодулюючу дію на кліти-
ни адаптивної імунної системи, модулюючи ефекторні 
функції і сприяючи регуляторним властивостям.

Ще однією фундаментальною імунорегуляторною 
властивістю МСК є їхній вплив на антигенпрезентую-
чі клітини. В експериментах in vitro МСК порушували 
дозрівання дендритних клітин (ДК) [14] і запобігали 
секреції прозапальних цитокінів IЛ-12, інтерферону γ 
і фактора некрозу пухлини α [15]. Отже, ДК під дією 
МСК порушували презентацію алоантигену, що при-
гнічувало активацію ефекторних Т-клітин. Разом з по-
силеною секрецією протизапального цитокіну IЛ-10 
це приводило до стійкого збільшення регуляторних 
Т-клітин (T-regs). Крім того, МСК пригнічували мігра-
цію ДК in vivo до лімфоїдних органів [14].

МСК сприяють поляризації макрофагів у напрям-
ку протизапального фенотипу M2, знижуючи секрецію 
прозапальних цитокінів, одночасно регулюючи фаго-
цитарну активність і вивільнення IL-10.

Після апоптозу МСК макрофаги продукують транс-
формуючий фактор росту β і сприяють індукції T-regs. 
Крім того, вивільняючи трофічні фактори, МСК віді-
грають важливу роль у навчанні макрофагів для віднов-
лення тканин і зменшення запалення.

Паракринні ефекти МСК обумовлені вироблен-
ням біологічно активних молекул: цитокінів, факто-
рів росту й мікроРНК, які дають позитивні ефекти на 
пошкоджені тканини шляхом стимуляції ангіогенезу, 
тканинної регенерації і пригнічення фіброзу, апопто-
зу й запалення. У зв’язку з коротким терміном життя 
й диференціації МСК у зоні пошкодження вважаєть-
ся, що паракринні сигнали є первинним механізмом 
їх терапевтичного ефекту. Ця гіпотеза підтримується 
численними дослідженнями, які показують, що багато 
типів клітин відповідають на паракринні сигнали від 
МСК, що призводить до модуляції великої кількості 
клітинних реакцій: виживання, проліферації, міграції 
та експресії генів. У ситуації ішемії-реперфузії нирок 
МСК рухаються до ниркових тканин і відновлюють 
ішемічно пошкоджені ниркові канальці [10].

Завдяки своїм імуномодулюючим властивостям 
МСК не тільки стимулюють ангіогенез, але й здатні до 
хемотаксису в напрямку ушкоджених тканин і висту-
пають індукторами хемотаксису для ендогенних про-
геніторів. Завдяки низькій експресії молекул лейкоци-
тарних антигенів людини класу I (HLA І) і відсутності 
основних антигенів гістосумісності II класу (HLA ІІ), 
ліганду Fas і молекул костимуляції B7-1, mB7-2, CD40 
і CD40L вони набувають імунотолерантного фенотипу 
[16–19]. 

Неможливо визначити єдиний чи головний меха-
нізм, відповідальний за вплив МСК: різні медіатори, 
що виділяються МСК, імовірно, діятимуть спільно, 
щоб інгібувати алоімунну відповідь у кількох важливих 
точках, стимулюючи диференціацію і проліферацію 
T-regs, B-regs і незрілих макрофагів, ДК і M2, щоб домі-
нувати над імунною реакцією проти трансплантата [20].

З огляду на високий проліферативний потенціал 
in vitro, завдяки паракринним ефектам, здатності по-
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кращувати функціональний стан ушкоджених органів і 
тканин in vivo МСК розглядають як ефективний інстру-
мент для клітинної терапії різних захворювань, у тому 
числі захворювань нирки. Як джерело для клітин може 
використовуватися як авто-, так і алогенний матеріал. 
Але слід відзначити той факт, що процедура виділення 
автологічних МСК (кістковий мозок, жирова тканина) 
є інвазивною і потребує певного часу для нарощування 
необхідної кількості клітин. Крім того, можливість кро-
вотечі в пацієнтів з нирковою недостатністю і наявність 
уремії та анемії, часто незадовільний загальний стан є 
перешкодою для виділення автологічного матеріалу з 
подальшою автологічною трансплантацією клітин. Тому 
особливий інтерес як легкодоступне, безпечне джерело 
стовбурових клітин, які мають високий проліфератив-
ний і регенеративний потенціал і можуть негайного за-
стосовуватись «на вимогу», без потреби узгодження з 
етичними нормами і юридичними аспектами, становить 
пуповинно-плацентарний комплекс людини.

Кордова кров (КК) є найчастішим джерелом гемо-
поетичних стовбурових клітин-попередників і, як було 
доведено багатьма авторами, містить набагато більшу 
частину некомітованих гемопоетичних клітин, ніж до-
рослий кістковий мозок [21]. 

Окрім того, гемопоетичні стовбурові клітини-по-
передники з КК мають більший потенціал проліфера-
ції та експансії, ніж їх аналоги з дорослого кісткового 
мозку. Гемопоетичні стовбурові клітини КК можна 
використовувати як підтримуючу терапію для лікуван-
ня широкого спектра захворювань без підбору HLA-
ідентичного донора.

Використання КК для трансплантації як джерела 
гемопоетичних стовбурових клітин привело до необ-
хідності створення банків КК, у яких зразки зберіга-
ються в замороженому стані при температурі –196 °С 
протягом практично необмеженого часу без втрати їх 
біологічних властивостей [22].

Удосконалюються всі етапи технологічного проце-
су: виділення, кріоконсервування й кріогенне збері-
гання ядровмісних клітин КК, а також методи оцінки 
життєздатності як ГСК, так і інших ядровмісних клітин 
кровотворного мікросередовища на етапах їх виділен-
ня і після кріоконсервування.

Клітинний трансплантат — препарат кріоконсерво-
ваних ядровмісних клітин пуповинної (кордової) крові 
людини — являє собою кріоконсервовану при –196 °С 
популяцію клітин людини, що виділені з пуповинної 
(кордової) крові. Містить стовбурові, комітовані кро-
вотворні й дорослі клітини крові.

Залежно від донора популяцію клітин становлять 
різні паростки кровотворення, що відрізняються за 
складом і кількісним співвідношенням елементів.

Кріоконсервована пуповинна кров містить від 
0,11 × 109 до 3,7 × 109 клітин, кількість мононуклеарів — 
15–60 %, СD 34+ (0,5–2 %) — від 1 × 106 до 50 × 106 
клітин. Життєздатних клітин — не менше за 80 ± 10 % 
від початкової кількості. 

Незрілість імунної системи новонародженого обу-
мовлює знижену функціональну активність імуноком-

петентних клітин і значно нижчу, ніж при трансплан-
тації кісткового мозку, частоту розвитку тяжкої реакції 
«трансплантат проти хазяїна». При цьому виживаність 
клітинного трансплантата КК не нижче, ніж клітин 
кісткового мозку, навіть у випадку використання мен-
шої кількості ГСК, які вводяться з розрахунку на 1 кг 
маси тіла хворого. 

Однак питання оптимальної кількості клітин пу-
повинної крові, що трансплантуються, яка необхідна 
для ефективного приживлення в організмі реципієнта, 
імунологічної сумісності та ще низка аспектів пробле-
ми трансплантації ГСК КК потребують подальших до-
сліджень.

Примітивні гемопоетичні клітини пуповинної кро-
ві зазвичай ідентифікують за наявності на їх поверхні 
глікофосфопротеїну CD34, а також на основі їх функ-
ціональних властивостей шляхом дослідження клоно-
генності чи колонієутворення in vitro. 

Стовбурові клітини в індукційній терапії при ало-
трансплантації нирки здатні покращувати віддалені 
результати завдяки імуносупресивним, імуномодулю-
ючим властивостям і паракринним ефектам.

У популяції лімфоцитів пуповинної крові, на відмі-
ну від периферичної крові й кісткового мозку дорослих 
донорів, переважають неактивні, незрілі лімфоцити й 
клітини-супресори. Це свідчить про знижену готов-
ність Т-лімфоцитів КК до імунної відповіді. Важливою 
особливістю моноцитарної популяції клітин пуповин-
ної крові є низький вміст функціонально повноцінних 
та активних антигенпрезентуючих клітин.

Аналіз закордонної і вітчизняної літератури засвід-
чив значний науковий і клінічний інтерес до засто-
сування стовбурових клітин кордової крові (СК КК). 
Трансплантація СК КК на цей час переживає період 
розквіту — як щодо фундаментальних досліджень, так 
і стосовно клінічного використання в комплексному 
лікуванні хворих з різноманітною патологією. Ембрі-
ональні стовбурові клітини — перспективний і фак-
тично необмежений клітинний матеріал з можливістю 
широкого застосування в регенеративній медицині. 

Безпечність і ефективність внутрішньовенного 
введення клітин, отриманих з пуповини, була пока-
зана на пацієнтах з декомпенсованим цирозом печін-
ки. Упродовж року спостереження відбувалось значне 
зниження об’єму асцитної рідини (р < 0,05) і покра-
щання функції печінки (підвищення рівня альбуміну в 
сироватці крові, зниження загального рівня білірубіну 
в сироватці крові) порівняно з контрольною групою, 
покращання прогнозів короткострокової виживаності 
за шкалою MELD (Model for End-stage Liver Disease) і 
шкалою Чайлда — П’ю (Child-Pugh), а також покра-
щувалась якість життя за шкалою QOL (Quality Of Life 
Scale) [23].

При лікуванні цукрового діабету ІІ типу шляхом 
внутрішньовенного введення МСК плаценти рівень 
глікозильованого гемоглобіну знизився з 9,8 до 6,7 % і 
підвищився рівень C-пептиду, що свідчить про покра-
щання функції бета-клітин підшлункової залози. По-
бічні ефекти були відсутні [24]. 
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Пацієнтам з ідіопатичним фіброзом легенів вво-
дили внутрішньовенно МСК плаценти у двох дозах: 
1 × 106/кг маси тіла (n = 4) і 2 × 106/кг маси тіла (n = 4). 
Загалом обидві дози добре переносились, проте спо-
стерігалось минуще гостре (1 % (0–2 %)) падіння SaO

2
 

через 15 хвилин після інфузії клітин, але без змін ге-
модинаміки. Після 6-місячного спостереження поси-
лення симптомів фіброзу порівняно з базовим рівнем 
не відбулося. У зв’язку з цим дослідники зробили ви-
сновок, що внутрішньовенне введення МСК плаценти 
є доцільним для застосування і має задовільний корот-
костроковий профіль безпеки в пацієнтів з таким діа-
гнозом [25].

На сьогодні зареєстровано 79 досліджень з викорис-
тання СК при трансплантації нирок (ClinicalTrials.gov). 

N. Perico et al. [26] показали, що всі пацієнти, які 
отримували МСК, мали стабільну функцію трансплан-
татів протягом періоду спостереження 5–7 років без 
підвищеної сприйнятливості до інфекцій чи появи но-
воутворень. Відмічалося зростання T-reg і пригнічен-
ня функцій CD8+ T-клітин пам’яті в реципієнтів, які 
отримували МСК, проте при введенні клітин на 7-й 
день відмічалося тимчасове підвищення сироватково-
го креатиніну на 7–14-й дні, тому протокол введення 
МСК був переглянутий. Введення СК за день до тран-
сплантації супроводжувалося збільшенням співвідно-
шення T-reg/CD8+ T-клітин пам’яті від вихідного рів-
ня без тенденції до зростання рівня креатиніну крові. 
Проте в одного пацієнта відмічено гостре клітинне від-
торгнення, яке було ліквідовано пульс-терапією стеро-
їдами. 

J. Tan et al. [27] використовували автологічні МСК 
для індукційної терапії при алотрансплантації нирок 
(АТН). У дослідження було включено 159 пацієнтів. У 
пацієнтів І групи використовували традиційну імуно-
супресивну терапію разом з МСК (53 пацієнти). У ІІ 
групі використовували у два рази менші дози інгібіторів 
кальциневрину і також вводили МСК (52 пацієнти). У 
ІІІ групі використовували традиційну імуносупресив-
ну терапію без МСК (51 пацієнт). МСК вводили в дозі 
1–2  × 106/кг при реперфузії нирок і через два тижні 
після операції. Виживаність пацієнтів і трансплантатів 
у віці від 13 до 30 місяців була однаковою в усіх групах. 
Через 6 місяців у 4 з 53 пацієнтів (7,5 %) у першій групі 
(95% ДІ 0,4–14,7 %; P = 0,04) і 4 з 52 пацієнтів (7,7 %) 
у другій групі (95% ДІ 0,5–14,9%; Р = 0,046) порівняно 
з 11 із 51 у третій групі (контрольній) (21,6 %; 95% ДІ 
10,5–32,6 %) відмічалися кризи гострого відторгнен-
ня, підтверджені біопсією. Ниркова функція віднов-
лювалася швидше серед обох груп пацієнтів з МСК, 
відбувалося підвищення рівня швидкості клубочко-
вої фільтрації (ШКФ) протягом першого місяця після 
операції на відміну від контрольної групи. У пацієн-
тів, які отримували стандартні дози інгібіторів кальци-
неврину (ІКН), середня різниця становила 6,2 мл/хв 	
на 1,73 м2 (95% ДІ 0,4–11,9; Р = 0,04), а в пацієнтів з мен-
шою дозою ІКН — 10,0 мл/хв на 1,73 м2 (95% ДІ 3,8–16,2; 
р = 0,002). Також під час спостереження протягом 1 року 
аналіз груп, які отримали МСК, виявив значно меншу 

кількість опортуністичних інфекцій, ніж у контроль-
ній групі (коефіцієнт небезпеки 0,42; 95% ДІ 0,20–0,85; 
р  =  0,02). Дослідження показало, що серед пацієнтів, 
які перенесли трансплантацію нирок з введенням ав-
тологічних МСК, порівняно з тими, які отримували 
стандартну індукційну терапію (антитіла до рецепторів 
IЛ-2), відмічалося зниження частоти гострого відтор-
гнення, зниження ризику умовно-патогенної інфекції і 
краща функція нирок через 1 рік спостереження. 

G. Ciancio et al. [28] вводили СК кісткового мозку 
донора нирки на 5-й день і 4–6-й місяць після АТН за 
умови індукційної терапії алемтузумабом і підтриму-
ючої терапії такролімусом, мікофенолатом мофетилу 
з переходом з 4–6-го місяця на сиролімус з можливою 
відміною ІСТ через 1 рік. Проте дослідження було при-
пинено, тому що введення СК кісткового мозку не 
змогло викликати толерантність і покращити результа-
ти таких операцій.

Erpicum et al. [29] показали, що МСК виявляють 
протизапальні й імунорегуляторні властивості, а про-
ведені доклінічні дослідження свідчать про потенційну 
користь при використанні їх при трансплантації солід-
них органів. Десять реципієнтів НАТ від трупних доно-
рів отримували МСК кісткового мозку в дозі ∼2 × 106/кг 	
маси тіла на 3-й день після трансплантації. Групу конт
ролю становили також 10 реципієнтів. Побічних ефек-
тів при ін’єкції МСК не відзначалося. В одного реципі-
єнта в групі з уведенням МСК з ішемічною хворобою 
серця в анамнезі виник інфаркт міокарда без підви-
щення сегмента ST, приблизно через 3 години після 
інфузії МСК. Випадки умовно-патогенних інфекцій і 
гострого відторгнення були подібними в обох групах. 
На 7-й день після трансплантації нирки ШКФ у ре-
ципієнтів, яким вводили МСК, становила 48,6 мл/хв/	
1,73  м2 порівняно з 32,5 мл/хв/1,73 м2  у групі конт
ролю і 29,3 мл/хв/1,73 м2 у загальній групі реципієнтів 
ниркових трансплантатів. Різниці в ШКФ через 1 рік 
спостереження виявлено не було. У реципієнтів, які 
отримали МСК, на 30-й день відмічалося збільшен-
ня кількості регуляторних Т-клітин без суттєвої змі-
ни кількості В-клітин порівняно з групою контролю. 
Одноразова інфузія МСК від третього донора після 
трансплантації нирки була безпечною, незважаючи на 
один випадок інфаркту міокарда, який не мав чіткого 
стосунку до введення клітин. Терапія з використанням 
МСК показала збільшення Т-регуляторних клітин і 
кращу ранню функцію алотрансплантата, проте їх дов-
гостроковий вплив ще потребує вивчення.

Q. Sun et al. [30] провели дослідження, у яке були 
включені 42 реципієнти НАТ. Група дослідження (21 
реципієнт) отримали МСК пуповинної крові в дозі 
2 × 106/кг через периферичну вену перед транспланта-
цією нирки і 5 × 106 клітин через ниркову артерію під 
час операції. Усі реципієнти отримували стандартну 
індукційну терапію. Усі пацієнти перенесли введення 
МСК без несприятливих клінічних наслідків. Крім 
того, флуоресцентний аналіз показав, що МСК, уведе-
ні через ниркову артерію, через 7 днів були відсутні в 
зразках біопсії реципієнта. 
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Автори стверджують, що МСК пуповинної крові 
можна використовувати як безпечну індукційну тера-
пію, але терміни й частота введення цих клітин можуть 
мати істотний вплив на результати виживання тран-
сплантата й реципієнта. 

Perico et al. [31] наводять багаторічні клінічні й 
імунологічні результати лікування чотирьох пацієн-
тів після трансплантації нирки від живих донорів, 
які отримали автологічні мезенхімальні стовбурові 
клітини кісткового мозку в рамках дослідження фази 
1, яке було орієнтоване на безпеку й доцільність цієї 
клітинної терапії. Згідно з дослідженням, пацієн-
там вводили МСК на 7-й  день після трансплантації 
(n = 2) або за день перед трансплантацією (n = 2). Ін-
дукційна терапія включала базиліксимаб і низькі дози 
антитимоцитарного глобуліну (АТГ), або лише АТГ, 
а також циклоспорин і мофетил мікофенолату. Усі 
пацієнти, яким вводили МСК, мали стабільну функ-
цію трансплантатів протягом періоду спостереження 
(5–7 років), без підвищеної схильності до інфекцій 
чи появи новоутворень. В одного пацієнта, якому 
вводили МСК, циклоспорин було успішно відмінено, 
і в даний час проводиться монотерапія низькими до-
зами мофетилу мікофенолату. Дослідження показує, 
що терапія МСК є безпечною в довгостроковій пер-
спективі і може сприяти появі толерантності у вибра-
ної категорії пацієнтів. Широкий імуномоніторинг 
реципієнтів після трансплантації нирок, яким було 
введено МСК, може допомогти відбору пацієнтів для 
безпечної відміни підтримуючих імуносупресивних 
препаратів. Проведені дослідження показують, що 
інфузія автологічних МСК реципієнтам ниркового 
трансплантата при отриманні низьких доз імуносу-
пресивних препаратів є безпечною і не дає великих 
побічних ефектів навіть протягом тривалого періоду 
спостереження. 

Припускають, що більшою мірою ефекти тран-
сплантованих клітин пов’язані з паракринним впли-
вом, а не з їх приживленням і диференціюванням в 
ушкодженій тканині. Особливий інтерес становить 
пуповинна кров людини. Клітини, отримані з неї, 
забезпечують виняткові можливості для алогенної 
трансплантації завдяки високому потенціалу до дифе-
ренціації і проліферації і здатності модулювати імун-
ну реакцію завдяки відсутності експресії головного 
комплексу гістосумісності ІІ класу й костимуляторних 
молекул [31–33]. Крім того, ці клітини мають вираже-
ні імуносупресивні властивості й можуть інгібувати 
проліферацію і функцію основних популяцій імуно-
компетентних клітин (ДК, Т-клітини, В-клітини і NK-
клітини) [34]. 

Усі можливі механізми дії МСК ще потребують 
подальших досліджень. Як автологічні, так і алоген-
ні МСК у клінічних дослідженнях вже широко вико-
ристовуються для лікування багатьох захворювань у 
людей, включно із цукровим діабетом, ревматоїдним 
артритом, облітеруючим атеросклерозом чи реакцією 
«трансплантат проти хазяїна». Незважаючи на такий 
прогрес і позитивні результати лікування, МСК поки 
офіційно не входять у міжнародні протоколи лікуван-
ня таких захворювань, що спонукає нас продовжувати 
клінічні дослідження для визначення оптимальної схе-
ми лікування.

Висновки
Численні дослідження, експериментальні роботи 

з використанням лабораторних тварин за допомогою 
морфологічних, гістологічних, імунологічних і функ-
ціональних методів продемонстрували безпеку тран-
сплантації як автологічних, так і алогенних стовбуро-
вих клітин з різних джерел як індукційної терапії при 
трансплантації нирки. 

Рисунок 1. Виявлення МСК пуповинної крові в зразку біопсії НАТ реципієнта за допомогою 
багатозондового аналізу FISH: A) зразок біопсії жінки-реципієнта: два червоних сигнали вказують 

на хромосоми XX; хромосом XY виявлено не було; оригінальне збільшення зображень FISH, олійний 
об’єктив (× 100); B) зразок біопсії контрольного чоловіка-реципієнта: один червоний і один зелений 

сигнали вказують на хромосоми XY; оригінальне збільшення зображень FISH, олійний об’єктив (× 100)
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Клінічні дослідження показали, що інфузія стов-
бурових клітин реципієнтам ниркового трансплантата 
є безпечною і не дає значимих побічних ефектів навіть 
протягом тривалого періоду спостереження (5–7 років). 

Введення стовбурових клітин при трансплантації 
нирки може сприяти розвитку в реципієнтів довго-
строкового протолерогенного середовища й стабільної 
функції ниркового алотрансплантата на довгі роки, 
навіть на фоні зменшення доз імуносупресивних пре-
паратів.

Питання вибору джерела, дози стовбурових клітин, 
терміну, кратності й способу їх введення для досягнен-
ня оптимального ефекту залишаються дискусійними.

Незважаючи на підтверджену безпеку й ефектив-
ність, застосування клітинних технологій у пацієнтів 
при трансплантації нирки можливе лише за умови про-
ведення подальших клінічних досліджень.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав-
леності при підготовці даної статті.

Внесок авторів в роботу над статтєю: Зограб’ян Р.О. — 
концепція і дизайн роботи; Вороняк О.С. — пошук й об-
робка матеріалів, написання тексту.
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The opportunity of stem cells application in kidney transplantation: clinical studies (review)

Abstract. Kidney transplantation remains the optimal method 
of end-stage renal disease treatment, but the result of such ope
rations depends on the immune response of the recipient to the 
transplanted organ. Side effects of modern immunosuppressive 
drugs, such as nephrotoxicity, opportunistic infection, and in-
creased risk of cancer, negatively affect the long-term results of 
transplantation. In recent years, studies of the properties and 
uses of stem cells have aroused considerable interest and ex-
pectations. The biological characteristics of stem cells, inclu
ding multi-row differentiation, self-guidance, paracrine effects, 
immunomodulation, ability to suppress the immune response 
against graft, have opened new horizons for their use in kidney 
transplantation, but according to different studies, the safety 
and effectiveness of stem cells clinical use remain controversial. 
The use of stem cells in animal models with renal failure shows 
better results in the postoperative period and provides an oppor-

tunity for clinical research in the context of creating alternative 
induction therapy in kidney transplantation. The preclinical ef-
ficiency of stem cells in the chronic renal failure model and renal 
allotransplantation in laboratory animals showed their unique 
potential to improve function and repair the damaged kidney. 
They also demonstrate immunosuppressive effects that realize 
in the inhibition of T-cell proliferation and dendritic cells matu-
ration, the induction of Т-regulatory cells, which can improve 
the long-term results of kidney allotransplantation. This review 
summarizes the results of previous studies and is aimed to pro-
vide an objective point of view based on a comprehensive analy-
sis of currently known advantages and disadvantages of stem cell 
therapy in kidney transplantation and highlights aspects that 
require further research.
Keywords: kidney transplantation; stem cells; induction therapy; 
renal failure; literature review
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Возможность использования стволовых клеток при трансплантации почки:  
клинические исследования (обзор литературы)

Резюме. Трансплантация почки, безусловно, остается опти-
мальным методом лечения терминальной стадии почечной 
недостаточности, а результат зависит от иммунной реакции 
организма реципиента на пересаженный орган. Побочные 
эффекты современных иммуносупрессивных препаратов, 
такие как нефротоксичность, оппортунистическая инфек-
ция и повышенный риск онкологических заболеваний, не-
гативно влияют на долгосрочные результаты транспланта-
ции. В последние годы исследование свойств и возможности 
использования стволовых клеток вызвало значительный 
интерес и ожидания. Биологические характеристики стволо-
вых клеток, включающие многорядную дифференциацию, 
самонаведение, паракринный эффект, иммуномодуляцию, 
способность ингибировать иммунный ответ хозяина против 
трансплантата, лежащие в основе острого и хронического от-
торжения трансплантата, открыли новые горизонты для их 
применения при трансплантации почки. Проведенные ис-
следования показывают, что биологическая активность ство-
ловых клеток зависит от состояния организма реципиента, 
а безопасность и эффективность их клинического примене-
ния остаются противоречивыми. Использование стволовых 
клеток на животных моделях с почечной недостаточностью 

показывает лучшие результаты в послеоперационном пери-
оде и дает возможность проведения клинических исследо-
ваний в контексте создания альтернативной индукционной 
терапии при трансплантации почки. Литературный анализ 
доклинической эффективности применения стволовых 
клеток при хронической почечной недостаточности и алло-
трансплантации почки у лабораторных животных показал 
их уникальный потенциал для улучшения функции и вос-
становления поврежденной почки, а также наличие имму-
носупрессивных эффектов, включающих ингибирование 
пролиферации Т-клеток, созревание дендритных клеток и 
индукцию Т-регуляторных клеток, что может улучшить от-
даленные результаты аллотрансплантации почки. Этот обзор 
обобщает результаты проведенных ранее исследований и 
имеет цель представить объективную точку зрения, основан-
ную на всестороннем анализе имеющихся в настоящее вре-
мя преимуществ и недостатков внедрения терапии на осно-
ве стволовых клеток при трансплантации почки, и осветить 
аспекты, требующие дальнейших исследований.
Ключевые слова: трансплантация почки; стволовые клет-
ки; индукционная терапия; почечная недостаточность; обзор 
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