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Резюме 

В обзоре литературы освещены строение и иммунофенотип телоцитов сердца и 

головного мозга, особенности распределения этих клеток в различных отделах сердца и 

центральной нервной системы, описано изменение плотности интерстициальных 

пейсмекеров при инфаркте миокарда, фибрилляции желудочков, хронической сердечной 

недостаточности, а также увеличение их количества в сосудах глиобластомы. В обзоре 

обсуждается роль телоцитов в канцерогенезе злокачественной глиомы. 
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Summary 

The literature review highlights the structure and immunophenotype of heart and brain 

telocytes, features of the distribution of these cells in various parts of the heart and central 

nervous system, describes the change in the density of interstitial pacemakers in myocardial 

infarction, ventricular fibrillation, chronic heart failure, as well as an increase in their number 

in the vessels of glioblastoma. The review discusses the role of telocytes in the carcinogenesis of 

malignant glioma. 
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Телоциты были описаны в различных полостных и неполостных 

органах человека и млекопитающих. Хотя проточную цитометрию и 

иммуногистохимию используют для изучения этих клеток, трансмиссионная 

электронная микроскопия до сих пор остается «золотым стандартом». 
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Существование, природа и функция клеток вызвали большое противоречие 

мнений. Было обнаружено, что экспрессируемый рецептор c-kit/CD117 

помогает исследовать телоциты на уровне световой микроскопии с помощью 

иммуногистохимии [1]. 

Телоциты имеют небольшое тело с несколькими очень длинными и 

тонкими телоподиями. Средний размер клеточного тела 9,39 ± 3,26 мкм. 

Форма клеточного тела ассоциирована с числом телоподий, например 

грушевидной формы с одной телоподией (рис. 1, собственные данные), 

формы веретена - с двумя телоподиями, треугольная - с тремя телоподиями, а 

звездчатая или многоугольная — с количеством телоподий более трех. Ядро 

овальной формы и не имеет явного ядрышка, а скопления гетерохроматина 

прикреплены к ядерной оболочке, что составляет 25% тела [2]. Периферия 

ядра окружена тонким ободком цитоплазмы. Перинуклеарная цитоплазма 

содержит несколько митохондрий, небольшой аппарат Гольджи, немного 

шероховатой и гладкой эндоплазматической сети и элементов цитоскелета. 

Митохондрии составляют 2% тела клетки. Малый аппарат Гольджи и гладкая 

эндоплазматическая сеть - менее 1-2%, и в основном обнаруживаются в 

телоподиях [3]. Телоциты содержат много промежуточных филаментов для 

цитоскелета. Число телоподий варьирует, но в большинстве клеток их от 

двух до трех на одном участке в зависимости от места и угла сечения. Длина 

отростков колеблется от десятков до сотен мкм. Тонкие сегменты 

называются подомерами, их толщина - 0,10 ± 0,05 мкм [4]. Расширенные 

сегменты -  подомы. Считается, что их основная функция – поглощение и 

высвобождение кальция. В подомах есть митохондрии, шероховатый и 

гладкий эндоплазматический ретикулум. Телоциты имеют несколько типов 

контактов со всеми видами клеток в различных органах и тканях, образуют 

трехмерную сеть через межклеточные соединения с дихотомическим 

паттерном ветвления, почкование, выбрасывают везикулы и экзосомы [5,6]. 

 



MEDLINE.RU, ТОМ 21, ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ ФИЗИОЛОГИЯ, 1 ОКТЯБРЯ 2020 

 3 

 

Рис. 1. Телоцит с грушевидным телом (выделено звездочкой) одной телоподией (выделена 

стрелками) между клетками-пейсмекерами в синусном узле сердца человека. 

Трансмиссионная электронная микроскопия; х 1000. 

 

Телоциты в сердце без патологии 

 В 2005 году телоциты были обнаружены в сердце человека [7], причем 

в разных его отделах они распределяются по-разному. В предсердиях их 

больше, чем в желудочках [8]. Большее количество этих клеток находится 

ближе к эпикарду [9, 10], а в синусном узле их в 2 раза больше по сравнению 

с миокардом предсердий [11]. Причем максимальное количество находится в 

центре узла [12]. Также как и в других органах, в сердце выявлена 

трехмерная сеть из телоподий телоцитов, составляющих «гистоскелет-

паутину», который обеспечивает контакты со всеми клетками и структурами 

[13]. Кроме регуляции процессов воспаления и регенерации, предполагается 

участие телоцитов в аритмогенезе [14, 15]. Экспрессия телоцитами HCN4 – 

изоформы гена ионных каналов, отвечающей за медленный If ток в клетках-

пейсмекерах проводящей системы сердца, свидетельствует о возможности 

генерировать этот ток, а экспрессия connexin43 – о возможности проведения 

этого тока. То есть наряду с существованием собственной проводящей 
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системы сердца, есть дополнительная – из клеток-интерстициальных 

пейсмекеров. 

Еще одним очень важным фактом является некоторые различия 

иммунофенотипа телоцитов не только от органа к органу, но и даже в его 

частях, в частности, в эпикарде и миокарде [16]. Интерстициальные 

пейсмекеры в стенке желудка и кишки идентифицируются лучше c помощью 

CD117 и DOG1, а в миокарде – с помощью двойной иммуногистохимической 

метки CD34/S100 и CD34/vimentin. В то же время, Iancu C.B. et al [17] 

обнаружили, что сердечные перициты экспрессируют PDGRFα, CD117/c-kit и 

α-SMA, и что они также могут быть ошибочно идентифицированы как 

телоциты при использовании световой микроскопии. Авторы подчеркивают 

критическую нехватку специфичности иммуногистохимических маркеров 

для этих клеток. 

Телоциты при заболеваниях сердца 

В настоящий день известно, что интерстициальные пейсмекеры 

принимают непосредственное участие в ремоделировании предсердий при 

амилоидозе [18]. При ишемической катастрофе динамика распределения этих 

клеток зависит от стадии процесса. Два независимых исследования 

экспериментального инфаркта миокарда на крысах после окклюзии левой 

коронарной артерии сообщили об изменении количества телоцитов в 

пораженной ткани [19, 20]. Плотность и распределение интерстициальных 

пейсмекеров варьировала в зоне некроза, в пограничной зоне и вне инфаркта, 

а также в зависимости от трех стадий инфаркта миокарда: при воспалении, 

образовании рубцов в результате пролиферации фибробластов и при 

ремоделировании матрикса. Соответственно, в первые дни в пограничной 

зоне телоциты не так часто обнаруживались, как в нормальном миокарде, но 

их количество значительно увеличивалось через 30 дней. Напротив, в зоне 

инфаркта они не определялись иммуногистохимическим способом от 4 дней 

до 4 недель после окклюзии коронарной артерии, хотя в не ишемических 

зонах плотность клеток увеличивалась через 2 недели. Более того, с 
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использованием иммуноцитохимии, электронной микроскопии и анализа 

микроРНК, было доказано, что телоциты участвуют в процессе 

неоангиогенеза после инфаркта миокарда, либо напрямую посредством 

физических наноконтактов с капиллярами, либо косвенно, путем 

микрокринной секреции проангиогенных микроРНК и путем паракринной 

секреции синтетазы оксида азота 2 (NOS2) и фактора роста эндотелия 

сосудов (VEGF). Cismasiu V.B. et al [21] сообщили, что 

внутримиокардиальная трансплантация телоцитов в пограничной и 

центральной зонах уменьшает размер инфаркта и улучшает сердечную 

функцию как через 14 дней, так и через 14 недель после окклюзии 

коронарной артерии. Интересно, что внутримиокардиальная трансплантация 

мезенхимальных стволовых клеток человека или клеток-предшественников 

кардиомиоцитов, полученных из индуцированных плюрипотентных 

стволовых клеток, помимо улучшения ремоделирования желудочков, была 

связана с увеличением количества телоцитов [22, 23]. Большое количество 

доказательств потенциальной роли телоцитов в восстановлении и 

регенерации сердца предрасполагает их в качестве новой мишени для 

терапевтических стратегий при инфаркте миокарда. По мнению Galrinho R.D. 

et al [24] интерстициальные пейсмекеры можно использовать в качестве 

клеточной терапии.  

Было доказано, что при системном склерозе в левом желудочке 

телоцитов становится меньше в 3 раза [25]. Такая же ситуация происходит 

при самом распространенном нарушении ритма сердца – фибрилляции 

предсердий. Количество телоцитов у пациентов с длительно 

персистирующей фибрилляцией предсердий в 3 раза меньше, чем у больных 

без нее. Кроме того, были выявлены значимые отрицательные 

корреляционные связи, как с наличием данного нарушения ритма, так и с 

площадью фиброза, липоматоза и лимфоцитарной инфильтрацией [26]. То 

есть, развитие воспаления и фиброза в сердце сопровождается потерей 

телоцитов. Richter M. и Kostin S. [27] также обнаружили снижение 
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количества интерстициальных пейсмекеров в миокарде левого желудочка 

при кардиосклерозе, обусловленным миокардитом, дилатационной и 

ишемической кардиомиопатией, сопровождавшихся хронической сердечной 

недостаточностью. У этих пациентов было выявлено уменьшение количества 

телоцитов более, чем в 2 раза. 

Abdel Gawad S. K. et al [28] на крысах доказали, что с возрастом 

количество фиброзных волокон в сердце увеличивается, в то время как 

количество телоцитов уменьшается, а их форма и структура изменяются 

минимально. 

Таким образом, доказана роль интерстициальных пейсмекеров при 

многих заболеваниях сердца. К сожалению, воспаление и фиброз приводят к 

снижению количества этих клеток, приводя к нарушению ритма сердца. В то 

же время, большие надежды возлагаются на клеточную терапию, 

трансплантацию телоцитов в миокард для улучшения ремоделирования 

сердца. 

Телоциты в головном мозге 

На сегодняшний день с помощью электронной микроскопии, 

иммуногистохимического исследования и конфокальной микроскопии 

выделенных культур телоциты обнаружены в твердой мозговой оболочке, 

сосудистом сплетении, субвентрикулярной зоне, коре больших полушарий, 

подкорковых ядрах, продолговатом мозге, мосту, мозолистом теле, 

гиппокампе, мозжечке, аденогипофизе и эпифизе нормального головного 

мозга человека [29, 30]. Причем в коре больших полушарий, аденогипофизе и 

эпифизе выявляются единичные интерстициальные пейсмекеры. Считается, 

что присутствие телоцитов в областях мозга, участвующих в нейрогенезе, 

может указывать на то, что они играют роль в модуляции судьбы нервных 

стволовых клеток. Этот факт подтверждает экспрессия телоцитами NeuroD1 

– регулятора развития головного мозга, который контролирует возможность 

трансдифференцировки других типов клеток в нейроны [31]. К тому же 

экспрессия этого фактора транскрипции отличает телоциты головного мозга 
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от телоцитов сердца. В остальном интерстициальные пейсмекеры имеют тот 

же иммунофенотип: CD117+, CD34+, connexin43+. 

Телоциты при заболеваниях головного мозга 

Глиобластома - наиболее распространенная первичная злокачественная 

опухоль головного мозга, при которой средняя выживаемость составляет 7–

15 месяцев с момента постановки диагноза [32]. Известно, что сосуды 

глиобластомы функционально и морфологически аномальны, напоминают 

почечные клубочки, что обеспечивает поддержание, прогрессирование, 

«неуязвимость» опухоли для химиотерапии. Недавно было доказано 

присутствие телоцитов (CD117+, CD34+, connexin43+, NeuroD1+) в сосудах 

глиобластомы [33]. Факт «укрепления» сосудов в этой опухоли 

подтверждается и тем, что количество телоцитов в ней в 10 раз больше, чем в 

астроцитоме, а количество интерстициальных пейсмекеров имеют значимую 

корреляцию и линейную зависимость от индекса пролиферативной 

активности. Кроме того, сосудистая стенка опухоли образована 

эндотелиоцитами, телоцитами, перицитами и клетками со смешанным 

иммунофенотипом телоцит/перицит (CD13+/CD117+, NG2+/CD34+), 

которые в свою очередь имеют тесные контакты с опухолевыми клетками 

периваскулярной ниши, в том числе стволовыми. В отношении 

глиобластомы нет однозначного ответа на вопрос: присутствие телоцитов – 

благо или зло? Возможна ли таргетная терапия, направленная на телоциты? 

В 1998 году было сделано открытие, что GIST (гастроинтестинальные 

стромальные опухоли, возникающие из предшественников телоцитов) 

развиваются из-за онкогенных мутаций тирозинкиназы KIT (c-kit/CD117), а 

впоследствии было обнаружено, что также могут возникать мутации в 

рецепторе фактора роста тромбоцитов α (PDGFRA)  [34, 35]. Это привело к 

значительным улучшениям в клинических исходах GIST и стимулировало 

серьезные исследования роли мутаций киназ и агентов-мишеней в других 
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солидных опухолях. GIST стали наиболее успешным применением таргетной 

терапии. В 2000г. иматиниб (гливек; первый ингибитор тирозинкиназ) был 

эффективно применен для лечения больной с метастатической стромальной 

опухолью с мутацией  KIT. Иматиниб также является терапией первой линии 

при хроническом миелолейкозе с положительным результатом по 

филадельфийской хромосоме (Ph +). 

Несмотря на обнадеживающие клинические результаты для GIST и 

хронического миелолейкоза, иматиниб не показал значительного 

ингибирования роста опухоли или увеличения выживаемости [36, 37, 38]. 

Напротив, было доказано, что препарат приводит к усилению 

клеточной миграции и инвазии. При этом важно отметить, что иматиниб и 

нилотиниб увеличивают фосфорилирование тирозина p130Cas, киназу 

фокальной адгезии (FAK), нижестоящий адаптерный белок паксиллин (PXN) 

и инвазию радиального сфероида в линиях стволовых клеток, выделенных из 

биоптатов глиомы человека. Эти результаты указывают на новый механизм 

действия на клетки опухоли. 

На наш взгляд, возможен еще один механизм отрицательного эффекта 

ингибитора KIT на глиобластому. Повышенная мобильность опухолевых 

клеток с последующей инвазией может возникнуть при расторжении их 

связей с телоцитами, на которые также направлено действие препарата. Если 

это так, то телоциты играют положительную, противоопухолевую роль для 

организма, фиксируя опухолевые клетки в периваскулярной нише. 

В последние годы кроме хирургического лечения, лучевой и 

химиотерапии, обнадеживающие результаты показал еще один метод 

лечения глиобластомы – переменными электрическим полями (полями 

лечения опухоли - TTFields). Метод доказал свою эффективность в 

рандомизированных клинических испытаниях II и III фаз. Общая 

выживаемость пациентов при добавлении TTFields к вышеперечисленному 
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комбинированному лечению увеличивается до 20,9 месяцев по сравнению с 

16,0 без использования данного метода [39]. При этом механизм действия 

объясняют в основном антимитотическим эффектом. Известно, что 

переменные электрические поля при приложении к живой ткани обладают 

широким спектром биологических эффектов. Применение низкочастотных 

полей, порядка <1 кГц, к живой ткани может стимулировать возбуждение 

клетки за счет деполяризации мембраны, и было высказано предположение, 

что такие эффекты могут быть использованы для различных медицинских 

приложений, таких как стимуляция роста костей и ускорение заживления 

переломов. По мере того, как частота переменного электрического поля 

увеличивается выше 1 кГц - до 10 кГц и выше - стимулирующие эффекты на 

клетки, по-видимому, уменьшаются из-за гиперполяризации клеточной 

мембраны и сопротивления дальнейшему возбуждению. На этом конце 

спектра на очень высоких частотах наблюдается другой биологический 

эффект - нагрев ткани из-за диэлектрических потерь. Это явление нагревания 

тканей в ответ на очень высокочастотные электрические поля служит 

основой для нескольких методов лечения, в первую очередь радиочастотной 

абляции опухоли [40]. 

Применяя переменные электрические поля к опухолевым клеткам, 

исследователи смогли продемонстрировать, что поля средней частоты 

приводят к остановке пролиферации раковых клеток и способствуют их 

разрушению. Используя покадровую микрофотографию во время 

экспериментов in vitro, в клеточных линиях, обработанных TTField, 

наблюдали два преобладающих эффекта по сравнению с контролем: 

удлинение митоза, приводящее к остановке пролиферации, и разрыв 

клеточной мембраны во время разделения борозд деления. Последующее 

исследование включало дополнительные линии раковых клеток человека, 

модели на животных, а также расширило его, включив небольшое пилотное 

исследование с участием 10 пациентов с рецидивирующей глиобластомой. В 

этой работе был описан дозозависимый и частотно-зависимый ответ на 
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TTField в раковых клетках. Оптимальная интенсивность и частота TTField 

для максимальной остановки пролиферации и разрушения клеток 

варьировала от линии к линии клеток. Как правило, оптимальные частоты 

находились в диапазоне от 100 до 200 кГц, а интенсивность - около 2 В/см. 

Исследователи также смогли показать, что ингибирующий эффект TTFields 

может быть улучшен на основе ориентации полей, и что увеличение числа 

направлений полей также значительно увеличивает антипролиферативную 

эффективность вмешательства [41]. 

В дополнение к описанным выше эффектам TTFields на митоз и 

цитокинез также было показано, что поля изменяют выравнивание 

отрицательно заряженных молекул ДНК, тем самым ограничивая реакцию 

репарации ДНК в глиомах и клеточных линиях рака молочной железы, 

изменяют кровообращение в сосудах различного размера, что указывает на 

потенциальное применение при хорошо васкуляризированных солидных 

опухолях, а также изменяют проницаемость мембран, что в конечном итоге 

приводит к некрозу и апоптозу раковых клеток [42]. Последний механизм 

объясняет эффект синергизма с химиотерапией, наблюдаемый у некоторых 

пациентов. В целом же механизм действия TTFields считается до сих пор не 

изученным [43]. 

Учитывая электрофизиологические свойства телоцитов, их 

способность не только проводить, но и генерировать электрический ток, 

можно предположить, что переменные электрические поля прежде всего 

должны влиять на эти клетки, приводя к изменению функциональных 

свойств стенки сосудов с последующим нарушением гематоэнцефалического 

барьера. 

И действительно, в работе Salvador E. et al [44] было показано, что 

применение TTFields как in vitro, так и in vivo указывает на способность 

полей переменного электрического тока временно открывать 

гематоэнцефалический барьер (от 48 до 96 часов в эксперименте на крысах). 
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Таким образом, еще многие свойства телоцитов остаются за кадром, 

особенно это касается роли интерстициальных пейсмекеров в опухолях. 

Дальнейшие морфофункциональные исследования этих клеток будут 

способствовать освоению новых способов лечения в онкологии. 
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