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Áîêîâîé àìèîòðîôè÷åñêèé ñêëåðîç (ÁÀÑ) ïðèíàäëåæèò ê ãðóïïå íåéðîäåãåíåðàòèâ-
íûõ çàáîëåâàíèé ñ ïðîãðåññèðóþùåé ãèáåëüþ äâèãàòåëüíûõ íåéðîíîâ ãîëîâíîãî è ñïèí-
íîãî ìîçãà. ÁÀÑ âñòðå÷àåòñÿ â ñðåäíåì ñ ÷àñòîòîé 1,8 íà 100 000 è ïåðåäàåòñÿ àóòîñîì-
íî. Äîêàçàíî, ÷òî 20% àóòîñîìíî-äîìèíàíòíîãî ñåìåéíîãî ÁÀÑ ñâÿçàíî ñ õðîìîñîìîé
21q21 è àññîöèèðóåòñÿ ñ ìóòàöèåé â ãåíå ìåòàëëîýíçèìà Cu/Zn�ñóïåðîêñèääèñìóòàçû
(SOD1): ãëèöèí çàìåùåí íà àëàíèí â ïîçèöèè 93. SOD1 ïðèñóòñòâóåò â áîëüøîì êî-
ëè÷åñòâå â ìîòîíåéðîíàõ, îáåñïå÷èâàÿ çàùèòó êëåòîê ïðîòèâ (O2-) è åãî òîêñè÷åñêèõ
ïðîèçâîäíûõ.

Öåëüþ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿëîñü óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, à
òàêæå ñíèæåíèå óðîâíÿ ïàðàëè÷à ïîïåðå÷íîé ìóñêóëàòóðû ó òðàíñãåííûõ SOD1-G93A
ìûøåé ñ ôåíîòèïîì áîêîâîãî àìèîòðîôè÷åñêîãî ñêëåðîçà ïîñëå êñåíîòðàíñïëàíòàöèè
ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ êëåòîê ÷åëîâåêà.

Îäíèì èç àêòóàëüíûõ íàïðàâëåíèé ãåííî-êëåòî÷íîé òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ ìîäèôèêàöèÿ
ñòâîëîâûõ êëåòîê, ïîçâîëÿþùàÿ óñèëèòü ýêñïðåññèþ è ñåêðåöèþ áèîëîãè÷åñêè àêòèâ-
íûõ ôàêòîðîâ. Èñòî÷íèêîì ñòâîëîâûõ êëåòîê ÿâëÿëèñü ìîíîíóêëåàðíûå êëåòêè ïóïî-
âèííîé êðîâè ÷åëîâåêà (hUCB-MC). Ñ öåëüþ óâåëè÷èòü èõ òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò,
îíè áûëè ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàíû ðåêîìáèíàíòíûìè àäåíîâèðóñàìè, ýêñïðåññè-
ðóþùèìè òàêèå èçîôîðìû ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà, êàê VEGF121,
VEGF165 è VEGF189, êîòîðûå áûëè ïîëó÷åíû â ïðåäûäóùåé ðàáîòå òðàíñôåêöèåé
êëåòî÷íîé ëèíèè HEK293A àäåíîâèðóñíûìè êîíñòðóêöèÿìè pAd.

Ââåä¼ííûå ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå ìîíîíóêëåàðíûå êëåòêè ïóïîâèííîé êðî-
âè ÷åëîâåêà, ýêñïðåññèðóþùèå ãåíû ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà, ïî-
âûøàþò ìèãðàöèþ ñòâîëîâûõ êëåòîê ïóïîâèííîé êðîâè ÷åëîâåêà â íåðâíóþ òêàíü, èõ
ïðîëèôåðàöèþ è äèôôåðåíöèðîâêó â ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè. Îáðàçîâàíèå æå íîâûõ
êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ â ó÷àñòêàõ íåéðîäåãåíåðàöèè ñïèííîãî ìîçãà îêàçûâàåò íåéðîïðî-
òåêòîðíûé ýôôåêò, îáåñïå÷èâàþùèé äîñòàâêó ðàçíûõ òðîôè÷åñêèõ è ðîñòîâûõ ìîëåêóë
ê íåðâíûì êëåòêàì. Èììóííîãèñòîõèìè÷åñêèé àíàëèç ïîäòâåðæäàåò íàëè÷èå ýêñïðåñ-
ñèè VEGF â äåãåíåðèðóþùèõ ó÷àñòêàõ ñïèííîãî ìîçãà òðàíñãåííûõ ìûøåé. Áîëåå çäî-
ðîâîå ôèçèîëîãè÷åñêîå ñîñòîÿíèå ïîêàçàëè ïîâåäåí÷åñêèå òåñòû � ¾îòêðûòîå ïîëå¿ è
¾ñèëà õâàòêè¿.

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîé ðàáîòû íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè, à òàêæå ñðîêà âîçíèêíîâåíèÿ çàáîëåâàíèÿ â ñî÷åòàíèè ñ çàìåäëåíèåì ïðîãðåññèðî-
âàíèÿ ïàðàëè÷à ó òðàíñãåííûõ SOD1-G93A ìûøåé ñ ôåíîòèïîì áîêîâîãî àìèîòðîôè-
÷åñêîãî ñêëåðîçà. Ïîëó÷åíèå è èñïûòàíèå ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ ìîíîíóêëå-
àðíûõ êëåòîê ïóïîâèííîé êðîâè ÷åëîâåêà ìîæíî ñ÷èòàòü ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëåíèåì
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â ãåííî-êëåòî÷íîé òåðàïèè íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé.
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