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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Цель. Изучить влияние мезенхимальных стволовых клеток на свертывание крови у 
детей с онкогематологическими заболеваниями.
Материалы и методы. В исследование включены 11 пациентов в возрасте от 1 года 
до 17  лет, медиана возраста 5  лет, мальчиков 8, девочек – 3. Всего 11  пациентам с 
января по декабрь 2023 года выполнено 21 введение биомедицинского клеточно-
го продукта мезенхимальных стволовых клеток (БМКП МСК). В зависимости от типа 
БМКП МСК выделено 2 группы. Первая группа – в 9 наблюдениях выполнено введе-
ние МСК костного мозга (МСК КМ). Вторая группа – в 12 наблюдениях введены МСК 
плаценты человека (МСК П).
Результаты. Перед введением БМКП у пациентов обеих групп зарегистрирована 
нормокоагуляция. Обращали внимание на повышенное по сравнению с нормой со-
держание и активность фактора Виллебранда и фактора свертывания крови VIII. Че-
рез 15 минут и через сутки после введения МСК КМ и МСК П хронометрические по-
казатели свертывания крови не отличались (p<0,1; парный Т-тест) от исходного зна-
чения соответствующих показателей. Через 15 минут после завершения трансфузии 
МСК П зарегистрировано повышение в 12,1 раза содержания D-димеров, в 23,6 раза 
содержания ПДФ и в 10,5 раза содержания РКМФ по сравнению с исходными зна-
чениями (р=0,001; Т-test) и соответствующими показателями (р=0,001; U-test), заре-
гистрированными после введения МСК  КМ. Через 24  часа содержание D-димеров 
5, 4, 0 (1,1–12,9) мкг/мл (р=0,02), содержание ПДФ 19,2 (3,2–101,0) мкг/мл (p=0,001) и 
РКМФ 130,0 (13,3–185,0) мкг/мл (p=0,0001) превышали исходные значения.

Оригинальные исследования. Научные публикации
Original researches. Scientific publications

https://doi.org/10.34883/PI.2024.10.3.018


314 "Hematology Transfusiology Eastern Europe", 2024, volume 10, № 3

Заключение. Введение БМКП МСК плаценты, по сравнению с МСК КМ, сопровожда-
ется повышением содержания РФМК, ПДФ и D-димеров, что косвенно указывает на 
ускоренную генерацию тромбина. Для  предотвращения тромботических осложне-
ний клеточной терапии БМКП МСК плаценты необходимо антикоагулянтное сопро-
вождение.
Ключевые слова: гемобластозы, дети, мезенхимальные стволовые клетки, сверты-
вание крови
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. To study the effect of transfusion of mesenchymal stem cells on blood 
coagulation in children with oncological and hematological diseases.
Materials and methods. The study included 11 patients aged from 1 to 17 years, median 
age 5 years, boys 8, girls 3. A total of 11 patients from January to December 2023 received 
21 injections of a biomedical cell product based on mesenchymal stem cells. Depending 
on the type of BMCP MSC, 2  groups were distinguished. The first group – in 9  cases, 
transfusion of bone marrow MSCs (BM MSCs) was performed. The second group – in 
12 cases, transfusion of human placenta MSCs (MSCs P) was performed.
Results. Before the introduction of BMCP, normocoagulation was recorded in patients 
of both groups. The increased content and activity of von Willebrand factor and blood 
coagulation factor VIII compared to the norm were noted. 15 minutes and one day after 
transfusion of BM MSCs and P MSCs, the chronometric indicators of blood coagulation 
did not differ (p<0.1; paired T-test) from the initial value of the corresponding indicators. 
15 minutes after the completion of the transfusion of MSCs P, an increase of 12.1 times in 
the content of D-dimers, 23.6 times in the content of PDF and 10.5 times in the content 
of RKMP was recorded compared to the initial values (p=0.001; T-test) and corresponding 
indicators (p=0.001; U-test) recorded after the introduction of BM MSCs. After 24 hours, 

Влияние биомедицинского клеточного продукта мезенхимальных  
стволовых клеток плаценты и костного мозга человека на свертываемость крови у детей



315«Гематология Трансфузиология Восточная Европа», 2024, том 10, № 3

the content of D-dimers was 5.4.0 (1.1–12.9) μg/ml (p=0.02), the content of PDF was 19.2 
(3.2–101.0) μg/ml (p=0.001) and RKMF 130.0 (13.3–185.0) µg/ml (p=0.0001) exceeded the 
initial values.
Conclusion. Transfusion of placental MSCs, compared to BM MSCs, is accompanied by 
an increase in the content of RFMC, PDP and D-dimers, which indirectly indicates the 
accelerated generation of thrombin. To  prevent thrombotic complications of placental 
MSC transfusion, anticoagulant support is necessary.
Keywords: hemoblastoses, children, mesenchymal stem cells, blood clotting

	� ВВЕДЕНИЕ
Биомедицинский клеточный продукт мезенхимальных стволовых/стромальных 

клеток (БМКП МСК) обладает комплексным противовоспалительным, регенератив-
ным, антиапоптотическим и иммуносупрессивным эффектом, благодаря чему нахо-
дит все более широкое применение в терапии как различных соматических, так и 
онкогематологических заболеваний [1]. Основным материалом для получения МСК 
является костный мозг. С развитием клеточных технологий фокус интереса сместил-
ся на более доступные и не требующие сложных манипуляций источники, такие как 
жировая и перинатальные ткани (плодные оболочки плаценты, пупочный канатик). 
МСК из экстраэмбриональных гестационных тканей обладают высокой пролифера-
тивной активностью, позволяя получить высокодозные клеточные продукты, после 
непродолжительного культивирования in vitrо, поэтому популярность применения 
этого типа БМКП МСК увеличивается с каждым годом [2].

Исследователи выявили распространение микротромбов в сердце, почках, селе-
зенке и легких экспериментальных животных [3–5] после инфузии МСК, полученных 
из тканей пупочного канатика или жировой ткани. Прокоагулянтные свойства МСК 
исследователи связывали с несколькими факторами. Sanada Сh. et al., 2013 [6], пока-
зали, что в перинуклеарной области МСК, выделенных из различных тканей организ-
ма, локализуется фактор VIII (FVIII), который обеспечивает включение IX и X факторов 
по внутреннему и общему пути коагуляционного каскада, в результате чего про-
тромбин превращается в тромбин [6]. Другие исследователи продемонстрировали, 
что на клеточной поверхности МСК экспрессирован тканевой фактор (ТФ), иниции-
рующий активацию свертывания крови по внешнему пути  [7]. Степень экспрессии 
ТФ зависит от источника получения БМКП: МСК жировой ткани и пупочного канатика 
экспрессируют наибольшее количество ТФ, затем идут МСК плаценты и на послед-
нем месте МСК костного мозга. Решающую роль в индукции экспрессии ТФ играет 
процесс культивирования МСК in vitro, причем присутствие ТФ на клеточных мем-
бранах может сильно варьировать от донора к донору  [8]. Поэтому в зависимости 
от источника получения следует ожидать различное влияние МСК на свертывание 
крови, особенно у детей с осложнениями, возникшими после аллогенных трансплан-
таций гемопоэтических стволовых клеток.

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить влияние биомедицинского клеточного продукта мезенхимальных ство-

ловых клеток плаценты и костного мозга человека на свертываемость крови у детей 
c онкогематологическими заболеваниями.
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	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование включены 11 пациентов в возрасте от 1 года до 17 лет, медиа-

на возраста 5  лет, мальчиков 8, девочек –  3. Трансфузии мезенхимальных стволо-
вых клеток (МСК) 8 пациентов получили в связи с осложнениями после аллогенных 
трансплантаций гемопоэтических стволовых клеток (ТГСК) по поводу гемобластозов: 
ОЛЛ – 1 пациент (число введений МСК n=1), ОМЛ – 3 пациента (число введений МСК 
n=5), ПАА – 2 пациента (число введений МСК n=2), МДС – 1 пациент (число введе-
ний МСК n=1), ПИД – 1 пациент (число введений МСК n=5). Миелоаблятивный режим 
кондиционирования получили 5 пациентов, режим со сниженной интенсивностью –  
3 пациента. В зависимости от типа донора ГСК 2 пациентам выполнена родственная 
совместимая ТГСК, 3  пациентам – неродственная совместимая ТГСК, 3 – родствен-
ная гаплоидентичная ТГСК. В посттрансплантационном периоде все пациенты полу-
чали иммуносупрессивную терапию для профилактики осложнений в виде реакции 
«трансплантат против хозяина» (РТПХ). Трансфузии МСК на фоне проведения курса 
иммуносупрессивной терапии (2  пациента с приобретенной апластической ане-
мией, число введений МСК n=4; 1  пациент с иммунной тромбоцитопенией после 
спленэктомии, число введений МСК n=3) получили 3 пациента. Всего 11 пациентам 
с января по декабрь 2023 года проведено 21 введение биомедицинского клеточно-
го продукта: на основе мезенхимальных стволовых клеток плаценты – 6 пациентам 
(55%), костного мозга – 5 пациентам (45%).

В зависимости от типа БМКП МСК, использованного для клеточной терапии, вы-
делено 2 группы. Первую группу составили 9 наблюдений за пациентами, которым 
было выполнено введение БМКП МСК костного мозга (МСК КМ). Вторую группу со-
ставили 12 наблюдений за пациентами, получившими БМКП МСК плаценты человека 
(МСК П).

Для наработки БМКП МСК плаценты были использованы фрагменты послеродо-
вой плаценты, полученные от рожениц-доноров, после получения информирован-
ного согласия на использование их биоматериала (n=12). МСК выделяли фермен-
тативным методом с применением коллагеназы I или методом эксплантации. БМКП 
МСК КМ получали из проб костного мозга здоровых доноров, являвшихся донорами 
гемопоэтических стволовых клеток для аллогенной трансплантации (n=9). Моно-
нуклеарные клетки выделяли на Гистопаке плотностью 1,077 (Sigma, США), дваж-
ды отмывали в растворе Хенкса. Культивирование МСК выполняли по стандартной 
методике при 37  °С в СО2 инкубаторе в среде IMDM (Life Technologies, США) с 10% 
АВ-сывороткой (ГУ «РНПЦ трансфузиологии и медицинских биотехнологий», Бела-
русь). При достижении 70–90% конфлюэнтного слоя клетки снимали с поверхности 
флакона 0,25% раствором трипсин-ЭДТА и рассаживали в новые флаконы по 1×106. 
Экспансию выполняли до достижения дозы клеток, необходимой для проведения 
клеточной терапии. Все изготовленные БМКП МСК соответствовали критериям при-
надлежности к популяции МСК по иммунофенотипу, а также подтверждена их сте-
рильность методами микробиологического исследования.

Пациенты получили инфузию БМКП МСК в объеме не менее 15–20 мл натрия 
хлорида изотонического 0,9% либо 30–40 мл 5% альбумина человеческого и 10% 
диметилсульфоксида в случае применения БМКП после криохранения. Клеточную 
суспензию вводили пациенту внутривенно медленно (в течение 10–15 минут) не 
позднее 30 минут после получения или размораживания продукта.
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Взятие крови пациентов проводили перед трансфузией МСК, через 15 минут по-
сле завершения введения БМКП и через сутки. Для нивелирования влияния проце-
дуры пункции периферической вены кровь для исследования в объеме 5 мл наби-
рали из венозного катетера центральной вены (ЦВК) после подтверждения проходи-
мости и двукратного промывания ЦВК физраствором в объеме заполнения системы. 
В процессе выполнения процедуры по введению БМКП другие инфузионные среды 
и лекарственные препараты не вводили.

Кровь стабилизировали 3,8%-ным раствором натрия цитрата в соотношении 9:1 
соответственно. Стабилизированную кровь центрифугировали при ускорении 200 g 
в течение 10 минут для получения богатой тромбоцитами плазмы, после чего тром-
боцитарную плазму в отдельной пробирке дополнительно центрифугировали при 
2000 g в течение 10 минут для приготовления бедной (бестромбоцитарной) плазмы, 
использовавшейся для исследования. Исследование свертывания включало: реги-
страцию турбидиметрическим методом хронометрических показателей (активи-
рованного парциального тромбопластинового времени – АПТВ, протромбинового 
времени – ПВ, тромбинового времени – ТВ), содержания плазменного фибриноге-
на методом Сlaus автоматическими коагулометрами ACL-7000 и ACL-9000 фирмы 
Instrumentation Laboratory (IL) с использованием диагностических наборов фир-
мы  IL. Количественным методом по тесту агглютинации частиц латекса с адсорби-
рованными на них моноклональными антителами определяли содержание vWF:Ag 
и активность фактора Виллебранда vWF:RCo набором фирмы  IL. Количественным 
методом по тесту агглютинации частиц латекса с адсорбированными на них моно-
клональными антителами определяли содержание D-димеров набором D-Dimer kit 
фирмы Instrumentation Laboratory (IL). По тесту агглютинации частиц латекса с адсор-
бированными моноклональными антителами проводили количественное определе-
ние в плазме крови ранних продуктов деградации фибриногена и фибрина (ПДФ) 
набором PDF PLASMA фирмы Stago и растворимых комплексов мономеров фибрина 
(РКМФ) с использованием стандартного набора F.S. TEST фирмы Stago. С использо-
ванием хромогенных субстратов, входящих в диагностические наборы IL, регистри-
ровали активность антитромбина III, протеина C и протеина S. Для коагуляционных 
показателей в качестве контроля использовали нормальную контрольную плазму, 
входящую в состав диагностических наборов фирмы Instrumentation Laboratory. 
Представление результатов хронометрических тестов в виде относительной вели-
чины (R), равной отношению исследуемого хронометрического показателя к вели-
чине соответствующего показателя контрольной плазмы, позволило сравнивать 
результаты, независимо от времени проведения исследования, активности исполь-
зуемых реагентов. По результату определения протромбинового времени с учетом 
чувствительности реагента анализатор автоматически рассчитывал активность фак-
торов протромбинового комплекса и международное нормализованное отношение 
(МНО). За величину показателей гемостаза, отражающих возрастную норму, исполь-
зовали результаты наблюдений, представленные в публикациях Аndrev M. et al., 1992 
[9], и Toulon P. et al., 2016 [10]. 

Подсчет показателей общего анализа крови, включая содержание тромбоцитов 
периферической крови, осуществляли автоматическим анализатором MICROS-60. 
Дополнительно регистрировали активность лактатдегидрогеназы (МЕ/л), содержа-
ние креатинина крови (мкМоль/л) и С-реактивного белка (мг/100 мл), количественное  
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содержание комплемента С3а (г/л) и С4 (г/л). Для прогнозирования осложнений ис-
пользовали расчетный показатель EASEX (Endothelial Activationand Stress Index): ЛДГ 
(МЕ) × креатинин (мг/100 мл) × тромбоциты крови–1 (индекс эндотелиальной актива-
ции – ИЭА).

Статистический анализ данных выполнен при помощи компьютерного пакета 
программ STATISTICA (версия 6.0). Количественные показатели описательной стати-
стики представлены как медиана (10-й – 90-й процентили). Достоверность различия 
показателей в сравниваемых группах оценивали по критерию Mann-Whitney Test (U), 
а для попарно связанных вариант – по парному критерию Вилкоксона (Т). Значимы-
ми признаны различия для P<0,05. 

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Перед введением БМКП МСК КМ у всех 9 пациентов первой группы зареги-

стрировано состояние нормокоагуляции, на что указывала величина R (АПТВ) 0,94 
(0,84–1,09) отношения АПТВ пациента / АПТВ в контроле, активность факторов про-
тромбинового комплекса 87,5 (69,0–114,0)% и содержания фибриногена 2,7 (2,1– 
3,8) г/л, соответствующие возрастной норме [9, 10]. Обращали внимание на повы-
шенное содержание 166,6 (160,0–178,0)% и активность 200,0 (171,0–267,0) фактора 
Виллебранда и фактора свертывания крови VIII 164,0 (98,0–292,0)%, что отражало сте-
пень эндотелиальной дисфункции. После введения БМКП МСК КМ через 15 минут и 
через сутки показатели свертывания крови не отличались (p<0,1; парный Т-тест) от 
исходного значения соответствующих показателей (см. таблицу). 

Влияние трансфузии МСК на свертывание крови у детей с гемобластозами
Effect of MSC transfusion on blood coagulation in children with hematologic malignancies 

Анализируемый 
признак

Тип МСК и этапы исследования
Введение БМКП МСК костного мозга Введение БМКП МСК плаценты

До
n=9

После
n=9

Через 
сутки
n=9

До
n=12

После
n=12

Через 
сутки
n=12

Серия стендового 
опыта Серия 1 Серия 2 Серия 3 Серия 4 Серия 5 Серия 6

Активированное пар-
циальное тромбо-
пластиновое время 
(АПТВ), с.

33,0
25,0–39,0
Р(1–4)=0,207

33,2
30,2–38,0

36,2
29,0–39,0

37,0
28,3–43,0

37,9
26,0–42,0

34,4
24,0–39,0

Отношение АПТВ 
пациента / АПТВ  
в контроле, ед.

0,94
0,84–1,09

0,92
0,85–1,24

1,01
0,86–1,08

1,01
0,8–1,22

1,06
0,8–1,21

0,95
0,7–1,01

Активность факторов 
протромбинового 
комплекса, %

87,5
69,0–114,0

82,5
61,0–114,0

75,5
55,0–105,0

83,0
67,0–140,0

68,0
60,0–127,0

84,0
61,0–130,0

Фибриноген, г/л 2,7
2,1–3,8

2,7
1,6–4,2

2,5
1,6–3,6

3,0
1,1–4,1

2,2
1,2–3,5

2,1
1,5–3,8

Фактор Виллебран-
да, %

166,0
160,0–178,00

170,0
159,0–173,0

162.5
154,0–177,0

176,0
126,0–188,0

180,0
132,0–187,0

179,0
165,0–187,0
Р(6–3)=0,01

Активность фактора 
Виллебранда, %

200,0
171,0–267,0

189,0
162,0–256,0

202,0
151,0–261,0

153,0
100,0–261,0

199,0
102,0–269,0

236,0
158,0–267,0
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Окончание таблицы

Анализируемый 
признак

Тип МСК и этапы исследования
Введение БМКП МСК костного мозга Введение БМКП МСК плаценты

До
n=9

После
n=9

Через 
сутки
n=9

До
n=12

После
n=12

Через 
сутки
n=12

Активность фактора 
VIII, %

164,0
98,0–292,0

174,0
97,0–245,0

143,0
96,0–247,0

146,0
71,0–416,0

137,0
54,0–446,0

240,0
88,0–404,0

Активность 
aнтитромбина III, %

109,0
76,0–127,0

109,0
75,0–127,0

101,5
80,0–113,0

110,0
65,0–134,0

102,0
77,0–129,0

113,0
72,0–133,0

Активность протеина 
С, %

96,0
57,0–129,0

91,5
47,0–125,0

102,0
57,0–123,0

76,0
56,0–220,0

117,0
32,0–202,0

117,0
42,0–229,0

Активность протеина 
S, %

81,0
61,0–144,0

68,0
57,0–127,0

71,0
55,0–106,0

109,0
45,0–148,0

97,5
56,0–121,0

103,0
54,0–145,0

D-димер, мкг/мл 1,4
0,6–4,6

1,8
0,7–20,0

1,5
1,0–10,5

1,4
0,2–4,0

17,0*
1,3–22,0
Р(5–2)=0,008

5,4*
1,1–12,9
Р(6–3)=0,08

Продукты деграда-
ции фибриногена  
и фибрина, мкг/мл

2,9
1,6–10,1

14,2
1,7–17,0

13,1
2,3–18,0

2,5
1,4–14,0

59,0*
2,4–98,0

19,2*
3,2–101,0

Растворимые ком-
плексы мономеров 
фибрина, мкг/мл

6,6
4,0–31,0

16,0
6,3–37,0

10,2
4,5–13,3

3,8
2,8–20,0

40,0*
13,3–150,0
Р(5–
2)=0,001

130,0*
13,3–185,0
Р(6–3)=0,01

Тромбоциты веноз-
ной крови, 109/л

77,0
46,0–192,0 – 76,0

31,0–192,0
21,0
17,0–140,0 – 33,0

22,0–43,0
Индекс эндотелиаль-
ной активации, ед.

1,3 
(0,3–12,4) – 1,3

(0,4–10,0)
1,51
(0,47–1,5) – 2,52

(1,21–3,8)

Объем БМКП МСК, мл 20,0 
(15,0–35,0) – – 30,0

(20,0–40,0) – –

Количество ядросо-
держащих клеток,
×106/кг

2,9 
(2,2–3,8) – – 3,1

(2,0–6,1) – –

Примечания: Р – достоверность различия с соответствующим показателем после трансфузии МСК костного мозга (U-тест); 
* P<0,02 – достоверность различия с исходным значением соответствующего показателя (парный Т-тест).

Перед введением БМКП МСК П у 12 пациентов второй группы, так же как и в пер-
вой группе, зарегистрирована нормокоагуляция. Состояние нормокоагуляции под-
тверждали величина R (АПТВ) 1,01 (0,8–1,22), активность факторов протромбинового 
комплекса 83,0 (67,0140,0)% и содержание фибриногена 3,0 (1,1–4,1) г/л. Так же как и у 
детей первой группы, выявлены повышенное содержание 176,0 (126,0–188,0)% и ак-
тивность 153,0 (100,0–261,0)% фактора Виллебранда, фактора VIII 146,0 (71,0–416,0)%.

Через 15 минут после завершения введения БМКП МСК П зарегистрировано 
повышение в 12,1 раза содержания D-димеров 17,0 (1,3–22,0) мкг/мл, в 23,6 раза –  
содержания ПДФ 59,0 (2,4–98,0) мкг/мл и в 10,5  раза – содержания РКМФ 40,0 
(13,3–150,0) мкг/мл по сравнению с исходными значениями (р=0,001; Т-test) и со-
ответствующими показателями (р=0,001; U-test), зарегистрированными после вве-
дения МСК КМ. Через 24 часа содержание D-димеров 5,4 (1,1–12,9) мкг/мл (р=0,02; 
Т-test), содержание ПДФ 19,2 (3,2–101,0) мкг/мл (p=0,001; Т-test) и РКМФ 130,0 (13,3–
185,0) мкг/мл (p=0,0001, T-test) превышали исходное значение. Обращало на себя 
внимание повышенное содержание фактора Виллебранда 179,0 (165,0–187,0)%  
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по сравнению (р=0,01) с аналогичным показателем 162,5 (154,0–177,0)%, зарегистри-
рованным через сутки после трансфузии БМКП МСК КМ.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Мультипотентные мезенхимальные стволовые/стромальные клетки (МСК) спо-

собны дифференцироваться на несколько линий мезенхимальной ткани, таких как 
остеобласты, хондроциты и адипоциты [11]. Кроме того, МСК используют для лече-
ния сердечных и легочных заболеваний, сосудистых и метаболических нарушений, 
ряда неврологических расстройств [12]. МСК обеспечивают физическую поддержку 
и секретируют растворимые факторы для контроля функции и поддержания регене-
рации клеток паренхиматозных органов, а также гемопоэтических стволовых кле-
ток-предшественников (ГСКП). МСК контролируют активацию Т-клеток, ингибируя 
продукцию и секрецию воспалительных цитокинов, и предотвращают активацию и 
созревание дендритных клеток [13]. На основании этих свойств МСК считаются при-
влекательным «инструментом» для лечения иммуноопосредованных заболеваний, 
таких как реакция «трансплантат против хозяина» – осложнение, ассоциированное 
с высокой смертностью и возникающее чаще у пациентов, перенесших аллогенную 
ТГСК [13]. МСК КМ в настоящее время зарегистрированы для лечения детей c острой 
РТПХ в Японии, Канаде и Новой Зеландии [14, 15], в том числе и в Беларуси. 

Исследователи уделяют особое внимание безопасности трансфузии МСК. Три 
крупных метаанализа, включавших тысячи пациентов, получавших МСК КМ, обнару-
жили лишь небольшое повышение температуры тела при инфузии МСК у несколь-
ких пациентов [16]. Отсутствие осложнений исследователи связывали с соблюдени-
ем мер безопасности, таких как удаление более крупных клеточных агрегатов путем 
фильтрации через синтетическую микросетку (70 мкм) перед инъекцией клеток, ге-
паринизированные шприцы, профилактическая антикоагулянтная терапия. Тем не 
менее, в прошлом сообщалось о случаях тромбоэмболии (например, микро- и ма-
кротромбоз) в ответ на высокопрокоагулянтные продукты МСК, экспрессирующие 
TF/CD142, [17, 18]. Этот негативный эффект клеточной терапии, по мнению исследо-
вателей, можно предотвратить введением гепарина в дозе 400 ЕД/кг либо рекомби-
нантным тромбомодулином человека [3, 4]. Остается неясным, связывается ли гепа-
рин с поверхностью МСК и какая доза гепарина будет эффективной для ослабления 
прокоагулянтной активности МСК без неблагоприятного системного влияния на 
свертывание крови. В то же время стромальные клетки могут быть привлекательной 
альтернативой для лечения детей и взрослых с клиникой массивного кровотечения 
или геморрагического цистита после ТГСК [19]. По мнению исследователей, МСК, по-
лученные из плаценты, оказывают более сильное влияние на коагуляцию, чем МСК 
КМ, из-за более высокой экспрессии прокоагулянтного TF/CD142 и, следовательно, 
более сильного сокращения времени свертывания крови [20].

Выявленные нами изменения указывают на ускоренную генерацию тромбина, 
ассоциированную с внутривенным введением БМКП МСК плацентарного происхож-
дения, по сравнению с эффектом БМКП костного мозга. Выявленное обстоятельство 
указывает на необходимость антикоагулянтного сопровождения процедуры транс-
фузии БМКП МСК плаценты. 

Перед трансфузией МСК у всех пациентов были выявлены повышение активно-
сти фактора свертывания крови VIII, повышенное содержание и активность фактора 
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Виллебранда, что отражало степень эндотелиальной дисфункции. Через сутки после 
введения МСК П содержание фактора Виллебранда 179,0 (165,0–187,0)% превышало 
(р=0,01; U-test) величину аналогичного показателя 162,5 (154,0–177,0)%, зарегистри-
рованного после введения МСК КМ. Это косвенно указывает на способность МСК П в 
большей мере, чем МСК КМ, усугублять эндотелиальное повреждение. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Введение БМКП МСК плаценты, по сравнению с МСК КМ, сопровождается по-

вышением содержания РФМК, ПДФ и D-димеров, что косвенно указывает на уско-
ренную генерацию тромбина. Выявленные различия влияния МСК на показатели 
свертывания крови определяют потенциальную возможность использования МСК 
плаценты для остановки кровотечений, осложнивших ТГСК. Для  предотвращения 
тромботических осложнений введения МСК плаценты необходимо антикоагулянт-
ное сопровождение. 
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