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A mesenchymalis őssejtek felhasz-
nálásának lehetőségei az állatorvosi 
kutatásokban és gyógyításban 

I. rész

Irodalmi áttekintés

ÖSSZEFOGLALÁS
A szerzők két részes cikksorozatukban irodalmi adatok és saját vizsgálataik, ill. 
tapasztalataik alapján az első részben bemutatják az őssejtek típusait, valamint 
részletesen jellemzik a mesenchymalis őssejteket, állatorvosi felhasználásuk 
lehetőségeit és a kutatások során kapott kísérleti eredményeket, különös tekin-
tettel a donorok életkorára, valamint  a saját vagy másik egyedből származó 
sejtek gyógyászati célú  felhasználásának előnyére és hátrányára.  A második 
részben fiatal és idősebb kutyákból származó zsír eredetű mesenchymalis őssej-
tek szaporodási képességét és a csont irányú differenciáció során kapott saját 
kísérleti eredményeiket ismertetik. 

SUMMARY
In the first part of the two-part article series, based on the literature and their 
own research and experience, the authors introduce the stem cell types, detailed 
characteristics of mesenchymal stem cells, as well as the possibility of their vet-
erinary uses and experimental results, particulary regarding  the donor's age and 
the advantages and disadvantages of using allogene or autologue cell source for 
medical purposes. In the second part their own experimental results presented, 
the proliferative and the osteogenic differentiation capacity of adipose-derived 
mesenchymal stem cells from young and older dogs are demonstrated.
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A munkacsoportunk e kétrészes közleménysorozat első részében a mesenchy-
malis őssejtek orvosi, de főként állatorvosi hasznosíthatóságáról szóló ismere-
teket foglalja össze.

AZ ŐSSEJTEK TÍPUSAI

Az őssejtek a fejlődő embrióban, valamint a felnőtt szervezetben is megtalál-
ható, korlátlan számú osztódásra és önmegújulásra képes, de meghatározott 
szövetirányú differenciálódásra nem elkötelezett sejtek. Egyik fő jellemzőjük az 
aszimmetrikus osztódás, amely során nemcsak saját magukhoz hasonló sejte-
ket hoznak létre, hanem olyan utódsejteket is, amelyek képesek a szervezet – 
különböző funkciót ellátó – szomatikus sejtjeivé alakulni (1).

A megtermékenyítés során létrejövő zigóta a szó szoros értelmében a „legtö-
kéletesebb” őssejt, hiszen egyetlen sejtből egy egész élőlény a maga teljessé-
gében kifejlődhet. Az embriogenezis folyamatában ez a zigóta elkezd osztódni, 
egy részük különböző, speciális sejtté alakul át (differenciálódik). Ezek a sejtek 
lesznek azok, amik a szervek, szövetek specifikus, az adott szövettípusra jel-
lemző sejtalakokat létrehozzák, míg egy másik részük megőrzi őssejtjellegét, így 
továbbra is képes a nem ekvivalens osztódásra, amely során újabb őssejteket és 
differenciálódott sejteket hoz létre (84).

Az őssejtlétnek, különböző „fokozatai” vannak: a zigóta, a mindent létrehozni 
tudó, azaz a totipotens őssejt, amelyből az embrió, az extraembrionális képle-
tek, valamint gaméták is képződhetnek. A barázdálódás során a blasztociszta 
stádiumba kerül, ekkor egy ún. belső sejtcsomó (inner cell mass) képződik, és 
ebből alakul ki az embrió. Ezen sejtek in vitro tenyészetét hívjuk embrionális 
őssejteknek (ESC – Embrional Stem Cells). Ezekből az ún. pluripotens sejtekből 
mindhárom csíravonalra jellemző sejtek kialakulhatnak. Embrionális őssejteket 
először egerekből izoláltak (17), de létrehoztak ESC-t már patkányból (28), rézusz 
majomból (65), humán embrióból (66), lóból (38, 55), sertésből (71) macskából 
(86) és kutyából (25, 56, 70) is. 

A fent felsorolt őssejttípusokon kívül meg kell említenünk az iPSCs-t (induced 
pluripotens stem cells), vagyis az indukált pluripotens őssejteket. Ezeket a sej-
teket már differenciálódott, testi sejtekből állítják elő, visszaprogramozzák őket 
abba az ősi állapotba, mikor még nem köteleződtek el valamely differenciáló-
dási irányba. Úgy kapunk tehát „embrionális őssejteket”, hogy nem kell feláldozni 
hozzá embriókat, ez pedig számos olyan etikai aggályra adhat választ, amely az 
ESC-k használatával kapcsolatban felmerülhet. Ezzel a technikával ESC-szerű 
sejtvonalak hozhatók létre olyan állatfajoknál is, amelyeknél az embrionális sej-
tek izolálása vagy az embrionális sejtvonalak létrehozása nehézségekbe ütközik. 
A módszert Takamashi és Yamanaka 2006-ban publikálta: retrovírus transzdukció-
val négy transzkripciós faktort juttattak egér magzati és felnőtt fibroblasztokba 
(63) vagy humán felnőtt dermális fibroblasztokba (64). A későbbiekben egyre több 
állatfaj differenciálódott sejtjeiből sikerült a kutatóknak iPSC-tenyészeteket lét-
rehozni: 2008-ban rézusz majom (Macaca mulatta) fibroblasztokból (42), 2009-
ben patkányból (Rattus norvegicus) (39), tibeti minisertésekből (18), sertésből (19), 
2010-ben selyemmajomból (80), nyúlból (Oryctolagus cuniculus) (26), kutyából (43, 
59), 2011-ben ló (46) és hóleopárd (Panthera uncia) (74) fibroblasztjaiból előállított 
iPS-sejtek előállításáról számoltak be kutatócsoportok  (1. ábra). 

FELNŐTT SZÖVETI ŐSSEJTEK
Az embriógenezis során a sejtek egyre differenciáltabbak lesznek, és a meg-
születő élőlény szöveteiben és szerveiben olyan, ún. felnőtt vagy multipotens 
szöveti őssejteket is találunk, amelyek részlegesen elköteleződtek valamelyik 
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szöveti differenciálódás irányába. Ezekből a sejtekből többféle testi sejttípus 
alakulhat ki a differenciálódás során.

1963-ban jelent meg az a cikk, amelyben arról tudósítanak, hogy egér csont-
velejében önmegújulásra képes sejteket találtak (5). Ezeket az őssejteket a vér-
képző rendszer veleszületett (14) és szerzett betegségeinek (pl. multiplex mie-
lóma, leukémia, limfóma) (2) gyógyításában használtak először. A biztonságos, 
lehető legkevesebb mellékhatással járó hemopoetikus sejttranszplantációs 
módszerek kidolgozásához a kutya állatmodellen végzett vizsgálatok jelentősen 
hozzájárultak, mindemellett lehetőséget teremtettek a kutyák körében előfor-
duló hemopoetikus eredetű betegségek gyógyítására is (44). A későbbiekben 
sikeresen alkalmaztak emberi köldökzsinórvérből (10) és – az őssejtek mobili-
zációja után – a perifériás vérből (kutya esetében is) (2) izolált hemopoetikus 
őssejteket (HSCs) egyes vérképzőszervi betegségek kezelésére. 

1968-ban Friedinstein és mtsai írták le, hogy azonosítottak egy olyan őssejt-
csoportot, amely a csontvelő hemopoetikus őssejtjei mellett a csontvelő stroma 
állományában találhatóak (21). Ezeket a sejteket többfajta elnevezéssel illették az 
évek során, többek között mesenchymalis stromasejtekként (MSC, „mesenchy-
mal stromal cells”) vagy multipotens stromasejtekként említik őket.

A csontvelői stromasejtekkel kapcsolatos kutatások a kövező években nagy 
lendületet kaptak, mígnem 2001-ben Zuk és mtsai egy újabb szövetféleségből, 
emberi zsírszövetből izoláltak először MSC-ket, és ezeket sikerült speciális induk-
ciós faktorokkal zsír, porc, csont és izomsejt irányba differenciáltatniuk (82, 83). 
Ezek az eredmények újabb lendületet adtak az őssejtkutatásoknak, nem utolsó-
sorban azért, mert zsírszövetmintákhoz sokkal egyszerűbben, általában nagyobb 
mennyiségben hozzá lehet jutni akár sebészeti úton, akár zsírleszívással. Mindez 
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1. ÁBRA. Az embriogenezis során a sejtek osztódnak, és egyre differenciáltabbak lesznek, egy részük azonban megtartja 
őssejt alakját. A különböző fejlődési stádiumokban különböző őssejteket lehet szeparálni, amelyeket akár laboratóriumi körülmé-
nyek között is fenntarthatóak. Pluripotens embrionális őssejteket (ESCs) a hólyagcsíra állapotban lévő embrió belső sejtcsomójá-
ból lehet nyerni (ICM), indukált pluripotens sejtekhez (iPSC) a már kifejlődött élőlény testi sejtjeiből in vitro visszaprogramozással 
lehet jutni. Mezenhimális őssejteket pedig a kifejlett élőlény szerveiből vagy szöveteiből lehet kinyerni.

FIGURE 1. During embryogenesis, cells are dividing and become more and more differentiated, however some of them will retain 
their stemness.  At various developmental stages different stem cells can be separated which can be maintained also under labora-
tory conditions. Pluripotent embryonic stem cells (ESCs) can be separated from the inner cell mass (ICM) of the blastocyst, induced 
pluripotent cells (iPSC) cells can be obtained from differentiated cells of the organisms by in vitro dedifferentiation. Multipotent me-
senchymal stem cells can be obtained from adult organism’s organs or tissues.
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a csontvelői minták korlátozott hozzáférésével szemben nagy előrelépést jelen-
tett kutatási, valamint potenciális gyógyítási szempontjából  (2. ábra).

MESENCHYMALIS ŐSSEJTEK IZOLÁLÁSA ÉS JELLEMZÉSE

Az MSC elnevezés használata során fordulópontot jelentett, amikor 2006-ban a „The 
International Society for Cellular Therapy” társaság megfogalmazta, melyek azok a 
legalapvetőbb kritériumok, amelyek alapján egy sejtpopulációt MSC-nek nevezhe-
tünk. Ezek a következők: 1. standard tenyésztési körülmények között letapadnak a 
tenyésztőedény aljára, 2. meghatározott felületi antigénekkel rendelkeznek (CD105, 
CD73, CD90), ill. bizonyos felületi antigéneket nem expresszálnak (CD45, CD34, CD14, 
CD11b, CD79a, CD19, HLA-DR), 3. különböző mezodermális eredetű sejtté, szövetté 
zsír-, porc- és csontirányban képesek differenciálódásra (16)  (3. ábra).

Mesenchymalis őssejteket számos szövetből izoláltak kutyák és lovak ese-
tében is, így csontvelőből (27, 33, 35), zsírszövetből (7, 33, 48), fogbélből (15), 
periodontalis szalagból (68), perifériás vérből (8), köldökzsinórvérből (33,57), köl-
dökzsinórvénából (85), köldökzsinór Wharton-kocsonyájából (33, 37), amnion-
membránból (36), izomból, csonthártyából (35) és hasnyálmirigyből is (22).  
A zsírszövetből kinyert MSC-k in vitro körülmények között jobb csontirányú diffe-
renciációt mutatnak, ill. in vitro környezetben hasonlóan jó osteogen differenciós 
képességgel rendelkeznek, mint a csontvelő eredetű, a Wharton-kocsonyából 
kinyert és a köldökzsinórvér eredetű MSC-k (33). 

KÍSÉRLETI ÁLLATOK AZ MSC-K TERÁPIÁS ALKALMAZÁSÁNAK KUTATÁSÁBAN
Mint általában az orvosi kutatásokban, az őssejtkutatásokban is a rágcsálók a leg-
egyszerűbben hozzáférhető kísérleti állatmodellek, azonban méretüknél fogva, 
eltérő genetikájuk és rövidebb élettartamuk miatt korlátozott a felhasználásuk.  
A kutyák sokfajta genetikai rendellenességet hordoznak, amelyek igen hasonlóak 
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2. ÁBRA. Az idővonalon néhány fontosabb esemény látható az őssejtek felfedezésének, izolálásának történetéből, egér, em-
ber és kutya vonatkozásában

FIGURE 2. The timeline shows some important events of discovery and isolation of stem cells, in respect of mouse, dog and human

Rövidítések: HSC (Haemopoetic Stem Cell), ESC (Embryonic Stem Cell), AD-MSC (Adipose-derived Mesenchymal Stem Cell), 
iPSC (induced Pluripotent Stem Cell)
Abbreviations: HSC (Haemolpoetic Stem Cell), ESC (Embryonic Stem Cell), AD-MSC (Adipose-Derived Mesenchymal Stem Cell), 
iPSC (induced Pluripotent Stem Cell)
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a emberi megbetegedésekhez (67, 79), valamint hosszabb élettartamuk folytán 
a lehetséges utánkövetési idő is meghosszabbodhat (13). Ezeknek a megfigye-
léseknek az alapján a kutya az őssejtkutatások egyik kedvelt modellállata lett.  
A MSC-k terápiás lehetőségének vizsgálatára számos betegség modellezésé-
ben felhasználtak kutyákat pl. periodontális sérülés helyreállítása mesterséges 
hordozóanyagok segítségével (68), gerincvelő-sérülésnél (54), infarktus elői-
dézte szívizom-működési zavar helyreállításában (73). Jelentős terápiás cél még 
a traumás, valamint sebészeti beavatkozást követően kialakult nagyobb csont-
hiányos területek pótlása hordozóanyagba ültetett, csontirányú differenciálódá-
son keresztülment vagy osteogenesisre indukált MSC-kel (13, 24, 40, 41, 47, 87).  
A kutyákon kívül számos társ- és haszonállatot, lovakat, macskákat, (törpe) ser-
téseket, kecskéket, juhokat, nyulakat stb. használnak a humán klinikai vizsgála-
tok előszobájának tekinthető preklinikai vizsgálatokhoz az őssejtkutatásokban is. 

Alternatív módszerként a spontán beteg állatok állatmodellként való bevonása 
a kutatásokba a vizsgálatok egy új, etikusabb és hitelesebb modellt nyújtó vál-
tozatát is jelentik. Szemben a „csupán” kísérleti állatokként tartott állatokkal, 
a spontán megbetegedésű kedvencek” osztoznak gazdáik – betegséget kiváltó 
– környezeti, táplálkozási tényezőivel is. Betegségeik kórlefolyásának és kezelé-
sének ennek folytán fontos humán és állatorvosi vonatkozásai vannak (23, 78).

Az OKK OSSKI-ban a kétezres évek óta használnak spontán beteg állatokat új radio-
farmakonok és hatóanyag-hordozó nanorészecske-alapú gyógyszerek fejlesztésé-
hez és tényleges állatorvosi és összehasonlító kórtani vizsgálatokhoz, SPECT és PET 
képalkotó módszerek felhasználásával (3, 50, 51). Legújabban az őssejtkutatásokban 
kívánjuk felhasználni a spontán beteg állatmodellt a regenerációs vagy helyreállító 
őssejtkezelések állatorvosi célú kifejlesztéséhez, amelyek eredményei – reményeink 
szerint – hasznosak lesznek a humán őssejtterápiák kidolgozásában is (24). 

AZ MSC-K TERÁPIÁS ALKALMAZÁSA AZ ÁLLATGYÓGYÁSZATBAN
Ma már számos országban végeznek őssejtterápiát kis- és nagyállatokon egya-
ránt. Ezekben a terápiás eljárásokban az állat saját csontvelejéből vagy zsírszö-
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3. ÁBRA. Kutya zsírszö-
vetből izolált letapadó 
sejttenyészet a második 
passzálásnál (100x)

FIGURE 3. Plastic adher-
ent cell culture from canine 
adipose tissue at the 2nd 
passage (100×)
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vetéből izolált mesenchymalis őssejteket használnak fel. Az MSC-knek számos 
kedvező tulajdonsága van, amelyek alkalmassá teszik terápiás alkalmazásokra: 
könnyen izolálhatóak, in vitro sejttenyészetben szaporíthatóak, többfajta szöveti 
irányba differenciáltathatóak, parakrin hatásúak. Immunmoduláló tulajdonsá-
gaik és in vivo migrációs viselkedésük miatt állnak az érdeklődés középpont-
jában, valamint az embrionális őssejtek kinyerésével szemben kevesebb etikai 
aggály merülhet fel (9). A zsírszövetből történő MSC-kinyerést – szemben a 
csontvelővel – az orvosok általában előnyben részesítik, mivel a zsírhoz köny-
nyebben, nagyobb mennyiségben és minimális beavatkozást igénylő műtéttel 
hozzá lehet jutni, mindemellett a biológiai viselkedésük, tulajdonságaik igen 
hasonlóak (62). A módszer lényege, hogy az állatorvos leveszi a szöveti mintát 
az állattól, és vagy helyben feldolgozzák, vagy elküldik egy központi laborba, 
ahol megtörténik a szeparáció. A kinyert sejteket injekciós fecskendőben három 
napon belül visszaküldik az állatorvosnak, aki elvégzi a terápiás beavatkozást. 
Ez a sejtkoktél nemcsak őssejteket, hanem pericytákat, immunsejteket, fibro- 
blastokat, endothelsejteket, növekedési faktorokat stb. is tartalmazhat, amelyek 
szintén hozzájárulhatnak az állat gyógyulásához. Az azonnali alkalmazás mel-
lett lehetőség van az izolált sejtek folyékony nitrogénben való tárolására is akár 
az állat egész élete folyamán, ez pedig lehetővé teszi a saját sejtekkel történő 
többszöri kezelést is, újabb szöveti mintavétel nélkül. Az állatok fiatal korában 
levett és folyékony nitrogénben raktározott MSC-k az idősödő, megbetegedett 
állatok autológ őssejtekkel való kezelésére is alkalmasak. Ezeket a beavatkozá-
sokat többnyire kutyákon, lovakon és macskákon végzik. Kutyáknál és macs-
káknál döntően csont- és ízületi gyulladások kezelésére használják. Kettős vak 
kísérletben bebizonyították, hogy az MSC-terápia hatására statisztikailag rele-
váns módon javultak a mozgási paraméterek valamint az állatok életminősége 
(6, 7). Lovaknál ín, ínszalag, ill. ízületi sérüléseknél és csonttörések kezelésénél 
bizonyult eredményesnek. Az MSC-terápiát a fentieken túl gyakran nem önma-
gában, hanem PRP- (platelet rich plasma) kezeléssel együtt alkalmazzák. Mivel 
a PRP igen gazdag citokinekben és növekedési faktorokban, az állatok gyógyu-
lási esélyei ezzel a kezeléssel kiegészítve megnövelhetőek (8, 76, 77).

Az MSC-terápia szélesebb körű állatgyógyászati alkalmazása érdekében 
további klinikai fázisban lévő vizsgálatok is folyamatban vannak: gyulladásos bél-
betegségek gyógyítására, allergén indukálta asztma kezelésére, kutyák krónikus 
májbetegségének gyógyítására, lovak sportsérülésének kezelésére, a porcok és 
ízületek gyógyulásának elősegítésére (12). Egy már lezárult placebokontrollált 
klinikai vizsgálat nem tudott kimutatni szignifikáns javulást a krónikus vesebe-
tegségben szenvedő macskák esetében, zsír eredetű, allogén MSC-k intravé-
nás alkalmazása után, igaz, hogy mellékhatások sem jelentkeztek, a kezelések 
során. A macskákat 8 hétig vizsgálták csak, ezért a kutatók hosszabb nyomon-
követési időt javasolnak az esetleges jótékony hatás kimutatása érdekében (52). 

IDŐS VAGY FIATAL?
Fontos kérdésként merült fel, hogy a donorok életkora befolyásolja-e az MSC-k 
kinyerhetőségét, szaporíthatóságát és különböző szövetirányú differenci-
áltathatóságát, valamint hatással van-e az in vivo regenerációban betöltött 
képességére. A kérdést megválaszolandó, patkányoknál előidézett szívinfark-
tust követően a szívizom sérült részének pótlására használtak fel fiatal (8–12 
hetes) és idős (24–26 hónapos) állatokból származó csontvelő eredetű MSC-
ket. Kimutatták, hogy in vitro a fiatal MSC-k jobban tolerálták az apoptotikus 
folyamatokat és in vivo is előbb alakították ki a szívizomra jellemző tubuláris 
szerkezetet (29). 

Fiatal, 6 napos és öreg, 60 napos egerektől származó MSC-k differenciáció-
ját összehasonlítva a fiatal egerektől származó minták esetében jelentősebb  
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zsírsejtirányú differenciációt figyeltek meg. A csontirányú differenciációs 
képességben azonban nem találtak szignifikáns különbséget a két csoport 
között (58). 

Egy másik kutatócsoport kimutatta, hogy fiatal patkányok fogpulpájából izolált 
MSC-k nagyobb mértékű proliferációs és gyengébb csontirányú differenciálódási 
képességgel rendelkeztek, mint a felnőtt egyedekből származó MSC-k (45). 

Humán területen is ellentmondásos eredmények születtek: egyes kutató-
csoportok nem találtak különbséget a fiatal és idős donorokból nyert csont-
velő eredetű MSC-k in vitro és in vivo csontosodási potenciálja között. Egy másik 
kísérletben a fiatal donorokból származó MSC-k nagyobb csontosodási hajla-
mot mutattak (20, 34, 53). Fontos megjegyezni, hogy a különböző kísérleti ered-
mények abból is adódhatnak, hogy a „fiatal” és „idős” korosztály definiálása 
az egyes konkrét kísérletekben nem volt azonos. Ahol nem találtak eltérést a 
differenciációs képességben a korosztályok között, ott a fiatal donorok életkora 
18–29 év közé esett, egy másik kísérleti elrendezésben pedig 18–42 év közé. Ahol 
különbséget találtak, ott 0–18 év, ill. 7–18 év közötti fiatal korosztályokat vizsgál-
tak a különböző kutatócsoportok (32, 4, 60, 61). 

Egyes tanulmányok szerint az in vitro öregedés, azaz a testen kívül, sejtte-
nyészetben eltöltött idő, sokkal inkább hatással van az őssejtek differenciációs 
és proliferatív képességére, mint a donorok életkora (34). Ezt más vizsgálatok 
is megerősítették, humán csontvelő és a zsír eredetű MSC-ket összehasonlítva 
azonban úgy tűnik, hogy a zsír eredetű MSC-k proliferációs és osteogen differen-
ciációs potenciáljára az életkor kevésbé van hatással, így bizonyos terápiákban 
előnyt élvezhetnek (11).

AUTOLÓG (SAJÁT) ÉS ALLOGÉN (MÁS EGYEDBŐL SZÁRMAZÓ) TRANSZ- 
PLANTÁCIÓ
Mint a fentebb hivatkozott tanulmányokból is kiderül, nem egyértelmű, hogy az 
idősebb egyedekből származó MSC-k minden esetben megfelelőek-e az egyes 
terápiás eljárásokhoz, valamint előfordulhat, hogy a beteg vagy idős állatokból 
egyáltalán nem is sikerül megfelelő mennyiségű és minőségű őssejthez hoz-
zájutni. Azt is figyelembe kell venni, hogy az őssejtek szeparálása, izolálása és 
szaporítása hosszabb időt is igénybe vehet, ami lerövidíthető, ha előzetesen 
lefagyasztott és megfelelően tárolt sejteket használunk fel. Ezekben az ese-
tekben merülhet fel egy esetleges allogén transzplantáció lehetősége, és mivel 
az MSC-k immunszupresszív tulajdonságúak, így gyógyszeres immunszupresz-
szív terápia nélkül is alkalmasak lehetnek átültetésre (41). Az MSC-k allogén 
és autológ felhasználásának összehasonlítását néhány esetben kísérletesen 
is vizsgálták. Lovakat kezeltek csontvelő eredetű, ízületbe injektált MSC-vel.  
Azoknál az állatoknál, amelyek azonos faj másik egyedétől származó vagy ide-
gen fajból származó (xenogén) eredetű sejteket kaptak, mérsékelt gyulladást 
figyeltek meg, azok az állatok viszont, akik a saját sejtjeiket kapták vissza, nem 
tapasztaltak mellékhatást (49). Beagle kutyáknál lumbális szakaszon előidé-
zett gerincvelő-sérülés esetén, autológ, ill. allogén csontvelő eredetű MSC-kkel 
kezelték az állatokat. Az autológ és allogén őssejtterápiában részesült kutyáknál 
is jelentős javulást találtak a kontrollcsoporthoz viszonyítva. A sérült területen 
sikerült kimutatni a transzplantált őssejteket is egy és négy héttel a transzplan-
táció után. Az allogén őssejtekkel kezelt csoportban a sérülés helyén azonban 
a 4. hétre jelentősen csökkent a transzplantált allogén eredetű őssejtek száma, 
ami azt jelzi, hogy ebben az esetben az őssejtek nem a sérült sejtek pótlásában 
vettek részt, hanem elsősorban kedvező környezetet teremtettek a regeneráci-
óra, immunszupresszív, gyulladásgátló tulajdonságaik folytán, valamint az álta-
luk termelt neurotrofikus faktorok védő, idegsejtek növekedésére, differenciáci-
ójára ható tulajdonságaik által. Autológ őssejtek esetében ezek a neurotrofikus 
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faktorok 4 héttel a beültetés után is jelentős mértékben voltak kimutathatók, 
míg az allogén terápia esetében csökkenő tendenciát mutattak. Az előidézett 
sérülésből az autológ csontvelői eredetű MSC-terápiában részesült csoport szig-
nifikánsan nagyobb mértékben mutatott felépülést az allogén MSC-terápiában 
részesült csoporthoz viszonyítva. Azonban ez utóbbi csoport tagjainál se mutat-
tak ki mellékhatásokat, ám jelentős terápiás hatást sikerült kimutatni a kontroll-
csoporthoz viszonyítva (31).

Az önmaguktól nem gyógyuló, kritikus méretű csonthiányok pótlásának egyik 
gyakran alkalmazott módszere a páciens saját csontjával való pótlás, ám a pót-
lásra alkalmas szövetetek mennyisége limitált, fennáll a donorhely elfertőző-
désének és elhalásának esélye. Az allogén eredetű sejtek, szövetek felhaszná-
lása is jelentős kockázatokat rejthet magában, különböző betegségek átvitelét a 
donorról a recipiensre, fennáll a kilökődés veszélye és beágyazódásbeli zavarok is 
előfordulhatnak (81). Alternatív megoldást jelenthet a különböző hordozóra ülte-
tett, csontirányú differenciációra előkezelt őssejtekkel való csontpótlás, amely 
napjainkban igen intenzíven kutatott téma.

Nyulak sípcsontján kialakított 5 mm-es csonthiány szignifikáns mértékben 
csontosodott hidroxiapatit hordozóra ültetett autológ és allogén csontvelő ere-
detű MSC-k hatására, a kontrollcsoporthoz képest, ahol csak a hordozóanyagot 
ültették vissza az állatokba. Az allogén és autológ őssejtet kapott csoportok 
között nem sikerült jelentős különbséget kimutatni (69). Beagle kutyákon bila-
terális, kritikus méretű csonthiányt korall hordozóra ültetett autológ és allogén 
zsírszövet eredetű, csontirányú differenciáltatáson átesett őssejtekkel kezeltek. 
Egy egyedbe vagy allogén és autológ eredetű MSC, vagy allogén MSC és a csu-
pasz hordozóanyag került. 24 hét elteltével a csontosodás gyulladás és lym-
phocyta infiltráció nélkül ugyanolyan mértékben ment végbe a saját és idegen 
egyedből származó sejtek esetében egyaránt, a csupasz hordozóanyag esetében 
azonban csak egy vékony, fibrózus szövet alakult ki. A kezelés során nem alkal-
maztak immunszupresszív terápiát, ennek ellenére nem alakult ki szisztémás 
immunreakció (41). A fluoreszcensen jelölt őssejteket sikerült kimutatni mindkét 
esetben az újonnan formálódó csontban. A fentebb ismertetett összehasonlító 
vizsgálatokban nem találtak különbséget a saját, ill. idegen egyedből származó 
MSC-k in vivo csontregenerációs képessége között.

Ezen kísérleti eredményeket figyelembe véve lehetségesnek tűnik, hogy olyan 
esetekben, ahol a gyógyulási esély kisebb saját őssejtekkel, vagy az időkorlát 
szűkre szabott, ott figyelembe vegyük az allogén őssejtterápia lehetőségét is.

AZ MSC-TERÁPIÁK JÖVŐJE

Az előbbiekben ismertetett csodás kísérleti eredmények és kezelési sikertörté-
netek sokak számára hihetetlennek vagy hiteltelennek tűnhetnek, és gyanako-
dásra adhatnak okot. Természetes, hogy a kisállatok gyógyításából, őssejtekkel 
való kezeléséből anyagi hasznot remélő klinikák a legkedvezőbb fényben tün-
tetik fel a kezelések sikerességét. Az első amerikai cég által kínált zsír eredetű 
MSC-terápiák megkezdése után megjelentek az első cikkek is – az őssejtke-
zeléseket kínáló cég által szponzorálva –, amelyekben kettős vak kísérletben, 
placebokontrollt használva, több vizsgálati centrumban elvégzett vizsgála-
tok eredményeit közlik. A kezelésben részesülő spontán beteg kutyák autológ 
AD-MSC (Adipose-derived; zsír-eredetű MSC) injekciót kaptak a csípőízületbe, 
míg a kontrollállatok placebót. Az állatokat minden esetben állatorvos vizsgálta 
különböző paraméterek alapján határozva meg az állat állapotát egy skálán, és 
szignifikáns javulást tapasztaltak a placebót kapotthoz viszonyítva (6). Autológ 
AD-MSC-injekció és PRP hatását vizsgálták kontrollált, vak kísérletben szintén 
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csípőízületi gyulladásban. Egy mérőműszert alkalmaztak a kezelés hatékonysá-
gának objektívebb kiértékeléséhez és mérték a végtagok mozgási funkciójának 
változását. Ebben az esetben is szignifikáns javulást tapasztaltak a kontrollcso-
porthoz képest (77). Úgy tűnik, hogy az MSC-terápiára megvan a megfelelő keres-
let, egyre újabb cégek alakulnak, és a kezelt állatok száma is egyre növekszik. 
Mi a probléma mégis? A kétkedőket a szigorú ellenőrzési körülmények között 
lefolytatott klinikai kísérletek eredményei fogják talán meggyőzni. Az elvégzett 
vizsgálatok között találhatunk olyat is, amivel nem sikerült bizonyítani az adott 
terápia sikerességét pl. krónikus vesebetegségben szenvedő macskák kezelésé-
ben (52). Ily módon talán hitelesebbek lesznek a kezelések, és kizárhatók lesznek 
azok, amelyeknek nincs hatásuk az adott betegségre az adott őssejttípust vagy 
protokollt használva. A sokkal szigorúbban szabályozott emberi őssejtkezelések 
területén lassú az előrehaladás, a sok ezer futó és már elvégzett humán klinikai 
vizsgálat egyelőre kevés pozitív eredményt tud felmutatni. Az USA-ban az őssej-
tek forgalomba hozataláért – ugyanúgy, mint egyéb termékek esetében, ame-
lyek orvosi kúrát, kezelést vagy megelőzést szolgálnak – Food and Drug Admi-
nistration (FDA) szervezet jóváhagyása szükséges. A mai napig egyetlen olyan 
őssejtkészítmény van, amelyet engedélyeztek, egy köldökzsinór eredetű, hemo-
poetikus progenitor sejteket tartalmazó készítményt, amely bizonyos vérkép-
zőszervi megbetegedések esetén lehet hatásos. 2012-ben Kanadában engedé-
lyezték az első emberi csontvelőből izolált MSC-ket tartalmazó sejtkészítményt 
csontvelőtranszplantált gyerekek, szteroidrezisztens graft-versus-host beteg-
ségének (GvHD) kezelésére. A nemzetközi, humán klinikai vizsgálatok között 
találunk azonban olyan lezárult vizsgálatokat, amelyek bizakodásra adhatnak 
okot: egy fázis 2-es lezárult vizsgálatban allogén csontvelő eredetű MSC-k hatá-
sát vizsgálták csont- és ízületi gyulladásban szenvedő betegek kezelésénél, ahol 
a hialuronsavval kezelt kontrollcsoporthoz képest szignifikáns javulást mutatott 
a térdízületi porcfelszínek minősége (72). Hasonló eredményre jutottak autológ 
AD-MSC-k használatával, ahol a fázis 1-2-es klinikai vizsgálatban a térdízület 
funkciója javult, a porcfelszíni károsodások mértéke és a fájdalom is csökkent 
a kezelt betegeknél (30). Természetesen igen sok kérdés vár még megválaszo-
lásra. Többek között, hogy mely testtájakról, mely szövetféleségekből és dono-
roktól származó őssejtek felhasználása eredményezi a leghatásosabb terápiás 
hatást és a legkevesebb mellékhatást a különböző betegségek esetében. Bízunk 
benne, hogy a mind nagyobb számban és kellő alapossággal elvégzett vizsgála-
tok megmutatják, hogy a különböző őssejtterápiáknak – köztük az MSC-kezelé-
seknek – milyen minőségű és súlyosságú betegségek kezelésében lehet valódi 
szignifikáns hatása. Sok kutatás és vizsgálat szükséges még ahhoz, hogy a labo-
ratóriumban működő kísérletekből kellő tudományos megalapozottsággal alátá-
masztott, biztonságos, valódi gyógyulást elősegítő terápiák legyenek.
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