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Исследования регенераторных возможностей тканей доказали восстановление поврежденной печени с 
помощью стволовых гемопоэтических клеток (СГК), которые способны не только замещать клетки в ор-
гане-мишени, но также могут доставлять трофические факторы, поддерживающие эндогенную регенера-
цию печени. Данных о том, как органопроизводные гуморальные сигналы вовлекают такие морфогенные/
трофические клетки в циркуляцию, практически нет. Цель: исследовать роль неинвазивного вибро-ме-
ханического чрескожного воздействия на печень при циррозе с помощью количественного учета в крови 
фракции CD133+ гемопоэтических стволовых клеток лимфоидного ряда со специфическим печеночным 
маркером альфа-фетопротеином (АФП) у больных, ожидающих трансплантацию печени. Методы. Для 
повышения в крови числа АФП-позитивной части CD133+ стволовых лимфоидных клеток механически 
активировали цирротическую печень пациента путем чрескожной микровибрации с помощью контак-
тирующих с кожей электромагнитных виброфонов, генерирующих механические импульсы амплитудой 
10 мкм и плавно меняющейся частотой от 0,03 Гц до 18 кГц и обратно в течение одного цикла продол-
жительностью 1 минута. Количество АФП-положительной фракции лимфоцитов в общем содержании 
CD133+ СГК в лимфоцитах потенциальных реципиентов контролировали методом проточной цитометрии 
до и во время ежедневного 15-минутного сонирования кожной зоны, соответствующей проекции печени, 
в течение трех недель, восемью синфазированными виброфонами. Результаты. Звуковое воздействие на 
зону проекции печени достоверно увеличило количество печеночно-специфических АФП-позитивных 
CD133+ лимфоцитов крови в 2–3 раза по сравнению с базовыми значениями. Повторное аналогичное со-
нирование той же зоны после трехнедельного перерыва показало статистически не значимое превышение 
исходного уровня. При аналогичном воздействии на проекцию позвоночника в контрольной группе боль-
ных циррозом печени из листа ожидания феномен увеличения альфа-фетопротеин-позитивных CD133+ 
лимфоцитов не возникал. Вывод. Механический стресс побуждает орган секретировать специфические 
гуморальные сигналы, провоцирующие костный мозг производить дополнительные коммитированные к 
печени стволовые лимфоидные клетки и рекрутировать их в циркуляцию.
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ВВедеНие
Кроветворение и нормальные ткани

Большинство примитивных мононуклеарных кле-
ток в костном мозге и крови взрослых представлены 
маркерами CD133+CD34−, CD133+CD34+, CD133–
CD34+, при этом маркер CD133 является более 
ранним по отношению к СD34. Интенсивно проли-
ферирующие CD133+-клетки способны дифференци-
роваться в клетки с характеристиками мезо-, эндо- и 
нейродермального слоев, а именно эндотелиальные 
клетки-предшественники, нервные клетки-пред-
шественники, астроциты, олигодендроциты, клетки 
проксимальных канальцев почек, клетки протоков 
молочной железы, клетки предстательной железы, 
кожи, легких, кишечника, гепатоцитарные клетки 
и скелетные мышечные клетки, экспрессируя ос-
новные тканевые белки [1, 2]. Примитивные клетки 
костного мозга мигрируют через кровь в различные 
ткани и органы, особенно после их повреждения [3]. 
Имеются многочисленные доказательства усиления 
регенерации тканей в результате стимуляции при-
митивных клеток костного мозга или их введения в 
организм [4–6]. Таким образом, идея о костном мозге 
как источнике циркулирующих коммитированных 
к тканям морфогенных стволовых клеток находит 

свое подтверждение. Эндотелий сосудов обновля-
ется с помощью циркулирующих CD133+-клеток-
предшественников из костного мозга [7]. Даже если 
примитивные клетки костного мозга не трансдиффе-
ренцируются, как предлагают некоторые исследова-
тели, то они агрегируют с другими клетками хозяина 
(феномен «fusing») или выделяют регенераторные 
цитокины и питательные вещества [8], поддерживая, 
таким образом, регенерацию целевой ткани. Наибо-
лее ранние лимфоциты, а также мононуклеарные 
стволовые и клетки-предшественники проникают че-
рез стенки капилляров в интерстиций нелимфоидных 
тканей, в т. ч. в печень, для того чтобы поддер живать 
динамическое пролиферативное равновесие, то есть 
гомеостаз в нормальных условиях [9]. Такие клетки 
жертвуют собой в поддержку функции окружаю-
щих клеток с другим фенотипом. Например, ТДТ+ 
пролимфоциты, γδ-Т-клетки (CD4−CD8–) [10] и 
CD3+CD31+CXCR4+ ангиогенные Т-лимфоциты [11] 
участвуют непосредственно в обновлении клеточно-
го состава тканей путем производства факторов рос-
та, питательных веществ и поддержания процессов 
ангиогенеза. Все эти клетки, согласно прогнозу Фид-
лера [12], являются не иммуноцитами, а скорее тро-
фоцитами, питающимися лимфоцитами-фидерами.
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A.N.  Shoutko1, O.A. Gerasimova1, 2, N.V. Marchenko1, 2, F.K. Zherebtsov1
1 Granov Russian Scientific Center of Radiology and Surgical Technology, St. Petersburg, 
Russian Federation 
2 St. Petersburg State University, St. Petersburg, Russian Federation

Studies on the regenerative capabilities of tissues have shown that damaged liver can recover using hematopoietic 
stem cells (HSCs), which are able not only to replace cells in the target organ, but can also deliver trophic factors 
that support endogenous liver regeneration. There is practically no data on how organ-derived humoral signals 
involve such morphogenic/trophic cells in circulation. Objective: to investigate the role of non-invasive vibro-
mechanical percutaneous action on the liver in cirrhosis by quantification of CD133+ lymphoid HSCs with specific 
hepatic marker alpha-fetoprotein (AFP) in patients awaiting liver transplantation. Materials and methods. In 
order to increase the number of AFP+ part of CD133+ stem lymphoid cells in the blood, the patient’s cirrhotic 
liver was mechanically activated by transcutaneous microvibration using electromagnetic vibrophones in contact 
with the skin. This generated mechanical impulses with a 10 μm amplitude and a smoothly varying frequency from 
0.03 kHz to 18 kHz and back to within one cycle lasting 1 minute. The amount of AFP+ lymphocyte fraction in 
the total content of CD133+ HSCs in lymphocytes of potential recipients was monitored by flow cytometry before 
and during daily 15-minute sonication of the skin zone corresponding to the liver projection for three weeks with 
eight synphased vibraphones. Results. Sonication of the liver projection zone significantly increased the number 
of liver-specific CD133+ AFP+ lymphocytes by 2–3 times compared to the baseline values. Repeated similar 
sonication of the same site after a three-week break showed a statistically insignificant increase from the initial 
level. With a similar effect on the spinal projection in the control group of waitlisted patients with cirrhosis, there 
was no increase in CD133+ AFP+ lymphocytes. Conclusion. Mechanical stress prompts the organ to secrete 
specific humoral signals that provoke the bone marrow to produce additional lymphoid stem cells committed to 
the liver and recruit them into circulation.
Keywords:  hematopoietic  stem cells,  cirrhosis,  regeneration, waiting  list, mechanical microvibration.
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Стволовые клетки и печень
Известно, что хроническое повреждение печени 

приводит к нефункциональной регенерации, которая 
контролируется взаимодействием между клетками 
тканей печени (гепатоциты, печеночные звездчатые 
клетки, воспалительные клетки, клетки билиарного 
эпителия, синусоидальные эндотелиальные клетки), 
в исходе формируется фиброз-цирроз [13]. Наряду с 
собственно печеночными клетками рекрутированные 
из циркуляции СГК из костного мозга также могут 
способствовать регенерации печени путем слияния с 
поврежденными гепатоцитами, или путем дифферен-
цировки в гепатоцит-подобные клетки, или посредс-
твом их морфогенных и проангиогенных ростовых 
факторов [14–16]. Колониестимулирующие факторы 
лимфоцитов, модулирующие кроветворение, исполь-
зуют для мобилизации ГСК в кровоток с целью ре-
версии индуцированных хронических повреждений 
печени, однако подход имеет стандартные ограниче-
ния по количеству циклов и гематологической ток-
сичности агентов [17]. Внутрипортальные инфузии 
аутологичных СГК, выделенных из предварительно 
аспирированного объема костного мозга, представ-
ляют собой еще один инвазивный подход к искусст-
венному обогащению микроокружения цирротиче-
ской печени клеточными элементами аутологичных 
СГК [18].

Трансплантат печени у больных циррозом может 
быть сам по себе естественным долгосрочным стиму-
лом для рекрутирования в периферическую кровь до-
полнительных ГСК [19], подтверждая существование 
гуморального информационного пути (оси) между 
этими двумя тканями. Интересно, что СГК, продуци-
руемые во время эмбрионального развития печени, 
имеют способность к трафику между различными 
тканями, так же, как СГК у взрослых, и они в обоих 
случаях обеспечиваются гуморальными сигналами, 
регулируемыми достаточно жестко, чтобы достигать 
своих конечных пунктов назначения [20, 21].

В период ожидания трансплантации печени пред-
ставляется крайне интересным найти возможность 
индуцировать прорегенераторные паракринные сиг-
налы, исходящие от паренхимы органа в оси «пе-
чень – костный мозг».

Имея положительный опыт дистанционного неин-
вазивного рекрутирования СГК в кровь путем уме-
ренной чрескожной механической микровибрации 
губчатых костей, содержащих активный («красный») 
костный мозг [22–24], мы предположили, что анало-
гичное механическое воздействие (стресс) на изме-
ненную ткань печени, возможно, откроет дополни-
тельные возможности позитивного взаимодействия 
между АФП+ морфогенными ГСК и печеночными 
клетками.

Целью исследования явилось изучение воздейс-
твия чрескожной механической микровибрации на 
мобилизацию из костного мозга коммитированных 
к печени СГК посредством гуморальных сигналов.

МАтериАлы и МетОды
В исследование включили 9 пациентов в возрасте 

от 53 лет до 61 года с циррозом печени, ожидающих 
трансплантацию печени; 6 из 9 пациентов получи-
ли курсы механической вибрации через контакти-
рующие с кожей виброфоны на проекционную зону 
печени; 3 пациента получили вибрацию в проекции 
позвоночника аналогичным способом. Сертифици-
рованный серийный аппарат «Витафон-5» (ГОСТ 
50444-92 а TU 9444-009-23138557-2009 РФ) был ис-
пользован в качестве источника электромеханиче-
ских колебаний для виброакустического воздействия. 
Кроме того, для сравнения использовали данные, 
полученные от 6 здоровых добровольцев, возраст 
которых не отличался от испытуемых. Стандартные 
виброфоны синхронно и синфазно производили ме-
ханические колебания в циклическом режиме. В те-
чение одного цикла (60 секунд) частота колебаний 
изменялась от 0,03 Гц до 18 кГц и в обратной по-
следовательности при постоянной амплитуде коле-
баний около 10 мкм. Блок виброфонов (с диаметром 
45 мм каждый) состоял из двух рядов (по четыре в 
ряду) с расстояниями между центрами рядов 75 мм 
и центрами виброфонов в пределах каждого ряда 
55 мм. Таким образом, блок формировал активное 
прямоугольное поле механических микровибраций 
12 × 22 см, удерживаемое плоской тканевой рамкой 
с восемью крепежными гнездами и мягкие крепле-
ниями для плотной фиксации на теле человека.

До воздействия у всех пациентов осуществляли 
забор крови для проведения клинического и биохи-
мического анализа. Вибрационное воздействие вы-
полнялось один раз в день в течение 15 минут, в крес-
ле (положение полулежа). Использовали две схемы 
воздействия: первая (I) включала 15 минут воздейс-
твия ежедневно, в течение трех недель, вторая (II) – 
по 15 минут ежедневно в течение трех недель, затем 
перерыв три недели и повторное воздействие.

Контрольная схема (III) состояла из механических 
микровибраций одновременно на 8 пар равноудален-
ных точек вдоль позвоночника с расстоянием между 
виброфонами в каждой паре по 0,5 см, в течение 3 не-
дель (2-я, 3-я, и 4-я) по 15 минут ежедневно.

Один раз в неделю определяли доли циркулирую-
щих лимфоцитов в синтетической фазе S+, CD133+, 
CD31+-клеток в лимфоидной фракции, доли двойных 
положительных клеток АФП+CD133+, АФП+CD31+, 
и производные соотношения (АФП+CD133+) / 
CD133+, (АФП+CD31+) / CD31+ и АФП+CD133+ / 
АФП+CD31+. Для этого из периферической крови 
выделяли фракцию мононуклеарных клеток (МНК) 
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путем классического разделения на градиенте плот-
ности фиколла, опуская заключительный этап обо-
гащения [25]. Жизнеспособность МНК оценивали 
с помощью теста исключения трипанового синего. 
Клетки из двух равных частей фракции МНК окра-
шивали для анализа на проточном цитометре LSR 
Fortessa (Becton-Dickinson). Окрашиваие Hoechst 
33342 использовали для анализа клеточного цикла, 
как описано ранее [26], с небольшими изменениями.

Фенотипы циркулирующих клеток в лимфоци-
тарной части МНК оценивали с использованием мо-
ноклональных антител к маркерам CD133/2, CD31, 
АФП (α-фетопротеин), конъюгированным с аллофи-
ко-цианином (APC), флуоресцеин изотиоцианатом 
(FITC) и фикоэритрином (PE) соответственно.

Параметры оценивали статистически с расчетом 
среднего значения (M) и стандартной ошибки (SE). 
Значения M сравнивались с использованием t-кри-
терия и вероятности p. Кинетические тенденции 

параметров до и после озвучивания характеризо-
вали математическими функциями, генерируемы-
ми автоматически с использованием нелинейных 
приближений в программе Excel. Коэффициент R2 
использовался в качестве статистической меры доб-
ротности подгонки линии регрессии к данным. Удов-
летворительные значения R2 были подтверждены с 
помощью уравнения для t-параметра: t = R2 × (n – 2) 
(1 – R2) [27].

реЗУльтАты
Относительное уменьшение S+, CD31+-клеток и 

незначительное увеличение CD133+-клеток харак-
терны для пациентов, ожидающих трансплантации 
печени, по сравнению со здоровыми добровольцами 
(табл., рис. 1).

В результате акустического воздействия на об-
ласть печени по двум схемам к 4–5-й неделе нор-
мализовалось содержание S+, CD31+ и CD133+ до 

Таблица
Базовые показатели циркулирующих лимфоцитов  

у здоровых добровольцев
Baseline indicators of circulating lymphocytes in healthy volunteers

Пара-
метры

CD133+ CD133+
АФП+

CD31+ CD31+
АФП+

s CD133+/
CD31+

CD133+АФП+/
CD31+АФП+

CD133+АФП+/
CD133+

CD31+АФП+/
CD31+

M 0,037 0,0052 40,1 0,39 0,95 0,101* 1,64* 12,36* 0,97*
SD 0,012 0,0044 9,2 0,36 0,98 0,037 1,25 8,22 0,74
SE 0,004 0,0015 3,1 0,12 0,28 0,013 0,44 2,90 0,24
KV 0,32 0,84 0,23 0,92 1,03 0,37 0,76 0,66 0,76
Примечание. * – Получены путем усреднения личных коэффициентов.

Note. * – Obtained by averaging personal odds.

Рис. 1. Относительные изменения усред-
ненных параметров (M) при циррозе пече-
ни к таковым для здоровых добровольцев, 
принятых за 1,0. Правые столбцы соот-
ветствуют данным, полученным в первую 
неделю до воздействия по схеме I (сплош-
ная аппроксимирующая линия). Левые 
столбцы соответствуют данным, получен-
ным до воздействия по схеме II и схеме III 
(пунктирная линия). Статистически до-
стоверные отклонения показаны черным

Fig. 1. Changes in the mean parameters (M) 
in cirrhosis relative to those for healthy vo-
lunteers, taken as 1.0. The right-hand co-
lumns correspond to the data obtained in 
the first week before sonication according to 
Scheme I (solid approximation line). The left-
hand columns correspond to the data obtained 
before sonication according to Scheme II and 
Scheme III (dashed line). Statistically signifi-
cant deviations are shown in black
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лечения (рис. 2). Кроме того, увеличилось количес-
тво клеток с двойной позитивностью CD133+АФП+, 
коммитированных к ткани печени. Такое воздействие 
можно считать специфичным для воздействия на об-
ласть печени, поскольку при использовании треть-
ей схемы звукового воздействия в проекции позво-
ночника увеличивалась только популяция CD133+ 
(рис. 3). Вибрационный стресс позвоночника значи-
тельно увеличивал количество некоммитированных 
CD133+-клеток в циркуляции, превысив не только их 

количество до воздействия, но и уровень этих клеток 
после первого курса воздействия на печень (рис. 3).

Реальные концентрации, соответствующие рис. 2, 
равны 0,07 ± 0,022 ± 0,0125 (схема I) и 0,079 ± 0,037 ± 
0,0099 (схема II). Эти средние значения возросли при 
воздействии на позвоночник по схеме III в 1,95 раза 
(р = 0,006) и 1,75 раза (р = 0,008) соответственно.

Каких-либо специфичных изменений на 10–
12-й неделе при воздействии по сравнению данны-
ми до него не обнаружено (рис. 4). Полученное к 
4–5-й неделям по схеме I увеличение количества 

Рис. 2. Относительные изменения усред-
ненных параметров (М) к 4–5 неделям 
воздействия на область печени в срав-
нении с данными для больных на рис. 1, 
принятыми за 1,0. Правые и левые столб-
цы показывают относительные данные, 
полученные к 4–6 неделям после начала 
воздействия по схеме I (сплошная линия, 
правые столбцы) и схеме II (пунктирная 
линия, левые столбцы). Статистически 
достоверные отклонения показаны чер-
ным

Fig. 2. Changes in the mean parameters (M) 
by 4–5 weeks of sonication compared to the 
liver area relative to the data for patients in 
Fig. 1, taken as 1.0. The right and left co-
lumns show the relative data obtained by 
4–6 weeks after the start of sonication accor-
ding to Scheme I (solid line, right columns) 
and Scheme II (dashed line, left columns). 
Statistically significant deviations are shown 
in black

Рис. 3. Относительные изменения ус-
редненных параметров клеток после 
воздействия на область позвоночника 
(схема III) к таковым у здоровых (рис. 1), 
принятым за 1,0. В колонках приведены 
относительные данные, полученные на 
4–6-й неделе

Fig. 3. Changes in the mean cell parameters 
after sonication of the spine (Scheme III) 
relative to those in healthy people (Fig. 1), 
taken as 1.0. The columns show the relative 
data obtained at 4–6 weeks
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CD133+АФП+-клеток и отношения CD133+АФП+ / 
CD133 (рис. 2) утрачивало статистическую достовер-
ность к 10–12-й неделе (рис. 4). После повторного 
воздействия на зону печени по схеме II специфиче-
ское увеличение CD133+АФП+-клеток исчезало на 
10–12-й неделе, но клетки замещались неспецифи-
ческими CD133+-клетками, повышенный уровень 
которых сохранялся (рис. 1, пунктирная линия, левый 
столбец для CD133+).

Таким образом, явление непрямой чрескожной 
механической мобилизации коммитированных к 
тканям печени CD133+АФП+ стволовых клеток в 
лимфоцитарном пуле возникает в течение 4–6 недель 
воздействия и ослабляется к 10–12 неделям, незави-
симо от продолжения воздействия (схема II) или его 
прекращения (схема I).

ОБСУЖдеНие
Очевидно, что физические факторы играют важ-

ную роль в биологических процессах. Применение 
растягивающего ткани напряжения, напряжения 
сдвига, электромагнитных полей и ультразвука вызы-
вает варианты усиления остеогенеза и хондрогенеза, 
вовлекая в процесс стволовые клетки человека. По-
этому прямое физическое вмешательство представ-
ляется потенциально привлекательным подходом и 
может использоваться для поддержания регенерации 
тканей.

Метод акустического неинвазивного воздействия 
на печень при компенсированном циррозе печени 
представляется перспективным. Ранее некоторые 
исследователи сообщали, что печень проявляет ме-
ханический резонанс в пределах зарегистрирован-

ной частоты 30–400 Гц, в зависимости от нечетных 
гармоник 1–3 порядков [28]. Сама ткань печени 
имеет собственную частоту около 55–60 МГц [29]. 
Для неинвазивного воздействия на эту комплексную 
систему с малоизвестными физическими свойствами 
механические колебания казались обещающими, так 
как они принципиально могут производить стохасти-
ческий резонанс (SR) в нелинейных биологических 
системах, усиливая подпороговые стимулы в мета-
болических путях [30, 31]. Мы ожидали, что гумо-
ральные сигналы пока неизвестной природы от ис-
кусственного напряжения тканей печени достигнут 
лимфопоэтических ниш костного мозга и интенсифи-
цируют естественную продукцию коммитированных 
к печени морфогенных CD133+АФП+-лимфоцитов 
или усилят их рекрутирование в циркуляцию на фоне 
их первоначального угнетения при циррозе. В случае 
правильности предположения мы бы смогли полу-
чить новый подход для неинвазивной и долгосрочной 
поддержки функции печени пациентов, ожидающих 
пересадку. Для повышения вероятности резонансных 
процессов в тканях печени мы выбрали источник 
механических колебаний в широком диапазоне час-
тот [24].

Использование циркулирующих лимфоцитов 
в качестве объектов в данном исследовании обус-
ловлено несколькими причинами. Во-первых, лим-
фоидные клетки обладают наиболее развитыми и 
гибкими механизмами навигации к различным 
тканям, или тропностью, а также содержат фрак-
ции морфогенных/трофических клеток, таких как 
стволовые CD133+, CD34+, лимфоидные стволовые 
TdT+-клетки, ангиогенные CD31 Т+-клетки и другие 

Рис. 4. Относительные изменения ус-
редненных клеточных параметров (М) 
в течение 10–12 недель по сравнению с 
исходными (столбцы справа со сплош-
ной линией аппроксимации). Графики 
показывают относительные данные, по-
лученные на 10–12-й неделе после начала 
воздействия по схеме I (сплошная линия, 
правые столбцы) и схеме II (пунктирная 
линия, левые столбцы)

Fig. 4. Changes in mean cell parameters 
(M) over 10–12 weeks compared to baseline 
(right-hand columns with solid approximati-
on line). The columns show the relative data 
obtained at 10–12 weeks after the start of so-
nication according to Scheme I (solid line, 
right columns) and Scheme II (dashed line, 
left columns)
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трофические лимфоциты промежуточной степени 
дифференцировки, которые обычно называют ре-
гуляторными. Во-вторых, лимфоцитопоэз является 
наиболее повреждаемым процессом, и лимфоидная 
ткань отличается самой высокой амортизацией, то 
есть потерей фактической и функциональной массы 
за время жизни организма [32]. В-третьих, при раз-
личных заболеваниях органов, в том числе печени, 
наихудшие прогнозы связаны с высоким отношением 
числа нейтрофилов к числу лимфоцитов крови (т. н. 
нейтрофильно-лимфоцитарный индекс), что акцен-
тирует роль ослабления именно лимфопоэза в утрате 
жизнеспособности организма в целом [33].

В результате исследования образцов крови у боль-
ных с циррозом печени был зарегистрирован дефи-
цит наивных CD31+-лимфоцитов с ангиогенными 
свойствами [11, 34], а также дефицит лимфоцитов, 
находящихся в S-фазе синтеза ДНК. Первый курс 
воздействия на печень или позвоночник нормали-
зовал оба дефицита. Таким образом, это явилось 
аргументом против специфичности двух указанных 
эффектов.

Напротив, при первом воздействии на печень 
увеличивается количество коммитированных 
CD133+АФП+-клеток, что кажется вполне специ-
фичным для тканей печени. Мы интерпретируем 
возрастающее число клеток CD133+АФП+ как отда-
ленный результат специфической паракринной сти-
муляции, возникающей дистанционно в результате 
механических резонансных напряженной паренхимы 
печени. Гуморальный стимул, направленный к реп-
родуктивной системе костного мозга, специфически 
активирует ее, рекрутируя трофические/морфоген-
ные стволовые клетки костного мозга лимфоидного 
ряда для целевого поддержания функции повреж-
денной печени [35]. Сигналами могут быть либо лег-
ко растворимые молекулярные вещества в плазме, 
либо циркулирующие внеклеточные везикулы раз-
мером десятых микрон, обнаруженные недавно [36]. 
В любом случае механическая вибрация, вероятно, 
имитирует повреждение печени, воспринимаемое 
исполнительным звеном физиологической оси «лим-
фопоэз – печень» как реальное.

Несколько типов клеток печени могут быть ми-
шенью для такого взаимодействия с CD133+АФП+-
лимфоцитами. Среди паренхиматозных клеток ор-
гана имеется популяция CD133+ овальных клеток 
с функцией примитивных, «бипотентных» стволо-
вых клеток печени [37, 38], но они не несут маркер 
АФП [39]. Именно поэтому самый молодой тип пече-
ночной стволовой клетки (HepSCs) едва ли является 
мишенью для АФП+CD133+-лимфоцитов. Незрелые 
«унипотентные» гепатобласты, которые возникают 
во время регенеративных процессов в печени, имеют 
антигенный профиль с сильно положительной экс-
прессией как CD133, так и печеночно-специфичного 

АФП-маркера [40,41]. Таким образом, они с большей 
вероятностью могут рассматриваться как мишени 
для CD133+АФП+-мигрантов [5].

Как бипотентные клетки (HepSCs), так и незре-
лые унипотентные гепатобласты лишены, по крайней 
мере, одного из двух маркерв – АФП или CD31 [40]. 
Мы не регистрировали никаких статистических до-
казательств реакции АФП+CD31+-лимфоцитов на 
воздействие вибраций. Это соответствие может быть 
дополнительным аргументом в пользу того, что ге-
патоциты являются наиболее вероятным индуктором 
гуморальных стимулов, равно как и мишенью для 
коммитированных клеток лимфоидного ряда. При-
мечательно, что второй курс воздействия на область 
печени (схема II) не изменял затухания эффекта от 
первого курса в CD133+АФП+ субпопуляции. При-
чины этого полностью не ясны, но общее торможе-
ние лимфоцитопоэза у пациентов с циррозом печени 
и связанная с ним нестабильность/турбулентность 
гемопоэза [5, 20] могут быть одной из возможных 
причин. С другой стороны, исходно истощенная/
амортизированная природная способность цирро-
тической паренхимы продуцировать паракринные 
сигналы также может быть причиной изменения 
чувствительности к механическому напряжению по 
сравнению с интактным органом.

ЗАКлЮчеНие
Проведенное исследование позволяет подтвер-

дить возможность косвенного и неинвазивного уве-
личения числа трофических лимфоидных стволо-
вых клеток, коммитированных к печеночной ткани 
у пациентов с циррозом печени. Предложенная нами 
новая методика специфична и не имеет ограничений 
в повторном применении. Полученные результаты 
рассматриваются нами только как терапевтическая 
дорожная карта для неинвазивной поддержки ре-
генерации печени при циррозе у больных из листа 
ожидания трансплантации печени. Для оценки кли-
нических эффектов необходимы дальнейшие иссле-
дования.
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