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РЕЗЮМЕ

Клітинна і молекулярна подібність між стовбуровими клітинами пухлин мозку (СКПГМ) і нормальними нейрогенними стовбуровими 
клітинами (НСК) обґрунтовує пошук нових методів лікування з використанням НСК при злоякісних гліомах. Молекула CD133 може 
бути одним з найбільш характерних біомаркерів СКПГМ і розглядатись в якості мішені для таргетної терапії пухлин мозку.

МЕТА: вивчення дії супернатанту нейрогенних клітин (СНК) щура на вміст CD133+ клітин у культурах гліоми С6.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ. Матеріалом для культивування слугували клітини гліоми головного мозку щурів – клітинна лінія С6, для по-
рівняльної оцінки впливу досліджуваного біопрепарату на інтактні нервові клітини використовували клітини фетального мозку щура 
14-ї доби гестації (Е14). Дослідження проведені у контрольних культурах за стандартних умов культивування без впливу СНК та на 
дослідних культурах за умов впливу СНК (0,10 мг/мл по білку) протягом 48 год СНК отримували із суспензій нейрогенних клітин мозку 
щура (Е14).

РЕЗУЛЬТАТИ. CD133-позитивні клітини становили 12,05 ± 4,77% від загальної кількості клітин в культурі клітин гліоми С6 і 37,36 ± 
12,33% від усіх клітин в культурі фетального мозку щура. CD133-позитивні клітини мали менші розміри (середні значення площі 
перерізу клітини, площі перерізу ядра) та більший показник ядерно-цитоплазматичного співвідношення. Розміри CD133-позитивних 
клітин та їх ядер у культурах клітин фетального головного мозку щура були вдвічі більші за розміри таких клітин у культурах гліоми С6.

За умов дії СНК протягом 48 год встановлено зменшення кількості CD133-позитивних клітин у культурі клітин гліоми С6 щура (2,88 ± 
0,41%) та відсутність такого впливу у культурі клітин фетального головного мозку щура (Е14).

ВИСНОВКИ. Встановлено морфологічні відмінності CD133-позитивних клітин у культурах гліоми С6 та у культурах клітин фетального 
головного мозку щура (Е14). Під впливом супернатанту нейрогенних клітин зменшується кількість CD133-позитивних клітин у культурі 
клітин гліоми С6 у щурів.
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ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

опромінення та хіміотерапії [1, 2]. СКПГМ, як і НСК, мають клоногенні 
властивості, формують в культурі нейросфери, а при диференціюван-
ні експресують нейрональні та астрогліальні маркери. Припускають, 
що НСК субвентрикулярної зони є найбільш вірогідним джерелом 
виникнення гліом в результаті впливу онкогенних вірусів чи канцеро-
генів [3] та є відповідальними за рецидив хвороби після хірургічної 
резекції. Як СКПГМ, так і НСК мають здатність до самовідновлення 
та множинну стійкість до ліків [4,5]. Остання властивість асоцію-
ється з підвищеною експресією та активністю АВС-транспортерів,  

Активні дослідження біологічних властивостей нейрогенних 
стовбурових клітин (НСК) та відкриття стовбурових клітин пухлин 
головного мозку (СКПГМ) надали поштовх для переосмислення пи-
тання виникнення та прогресування пухлин. Клітинна і молекулярна 
подібність між СКПГМ і нормальними НСК обґрунтовує пошук нових 
методів лікування з використанням НСК при злоякісних гліомах.

Встановлено, що пухлини мозку, а саме найбільш злоякісні фор-
ми гліом – гліобластоми, містять субпопуляцію СКПГМ або пухли-
ноініціюючих клітин, що обумовлюють резистентність цих пухлин до 
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що є спільними маркерами НСК та СКПГМ. Ще одним спільним мар-
кером є протеїн клітинної поверхні CD133 (промінін-1) [6,7].

Вперше CD133 було виявлено у виступах мембрани нейроепіте-
ліальних стовбурових клітин (СК) миші. Як відомо, молекула CD133  
належить до родини глікопротеїнів клітинної поверхні, що мають  
5 трансмембранних доменів, і виявляється як в нормальних кліти-
нах, так і в кількох різних типах пухлинних і ракових клітин. В епіте- 
ліальних клітинах, особливо нейроепітеліальних СК, молекула CD133 
локалізується у мікроворсинках, первинних війках та середній час-
тині тіла клітини, філоподіях та ламеллоподіях апікальної поверхні 
нейральних епітеліальних клітин [7]. Ці типи поверхневої мембрани 
клітини піддаються ремоделюванню при епітеліальному та нейро-
епітеліальному клітинному диференціюванні. CD133 може відігра-
вати ключову роль в організації апікальної плазматичної мембрани 
в епітеліальних клітинах. Відомо, що надлишкова експресія цього 
глікопротеїну відбувається при гострому мієлолейкозі, гострому та 
хронічному лімфолейкозі, мієлодиспластичних синдромах, ретино-
бластомах, гліобластомах та карциномах нирки. Високі рівні CD133 
виявляють також у пухлинах підшлункової залози, шлунку, коло-
ректальних та гепатоцелюлярних раках, пухлинах молочної залози, 
меланомах, остеосаркомах [1,2]. Вважають, що CD133 може бути 
одним з найбільш характерних біомаркерів СКПГМ і розглядатись  
в якості мішені для терапії пухлин мозку [1].

В той же час показано потенціал НСК або нейрогенних прогені-
торних клітин (НПК) в якості протипухлинних агентів при розробці 
генно-клітинної терапії злоякісних гліом мозку завдяки здатності до 
міграції та вбудовування в патологічні ніші в центральній нервовій 
системі [8-13]. У попередніх дослідженнях у різних модельних систе-
мах нами продемонстровано деякі аспекти протипухлинних власти-
востей нейрогенних клітин фетального мозку і, зокрема, продукова-
них ними гуморальних факторів [14, 15].

Метою даної роботи було вивчення дії супернатанту нейроген-
них клітин щура (СНК), як джерела гуморальних факторів, на вміст 
CD133+ клітин у культурах гліоми С6 щура.

Матеріалом для культивування слугували клітини гліоми голов-
ного мозку щурів – клітинна лінія С6, надана «Клітинним банком лі-
ній тканин людини та тварин» Інституту експериментальної патології, 
онкології і радіобіології ім. Р. Є. Кавецького НАН України (n = 6). Для 
порівняльної оцінки впливу досліджуваного біопрепарату на інтактні 
нервові клітини використовували клітини фетального мозку щура 
14-ї доби гестації (Е14) (n = 6). Дослідження проведені у наступних 
групах: 1) контрольні культури – стандартні умови культивування без 
впливу СНК; 2) дослідні культури – за умов впливу СНК (0,10 мг/мл 
по білку) протягом 48 год.

Усі роботи з експериментальними тваринами проводили з до-
триманням Закону України «Про захист тварин від жорстокого по-
водження», «Європейської конвенції по захисту хребетних тварин, 
які використовуються з експериментальною та іншою науковою 
метою», з урахуванням принципів біоетики та норм біологічної без-
пеки та були погоджені Комітетом з біоетики ДУ «Інститут нейрохі-
рургії ім. акад. А. П. Ромоданова НАМН України». Тварин утримували  
у стандартних умовах віварію, знеболення та евтаназію проводили 
під ефірним наркозом.

Клітини фетального мозку щура (Е14) отримували за протоко-
лом [16]. У дослідженні використані білі щури (n = 6, самиці, вага 
200 ± 10 г) розводки віварію ДУ «Інститут нейрохірургії ім. акад.  
А. П. Ромоданова НАМН України». У наркотизованих щурів-самиць  
у зазначений термін вагітності в стерильних умовах вилучали плоди 
і поміщали в чашки Петрі в середовище DМЕМ (Sigma-Aldrich GmbH, 
Німеччина). Виділяли тканину головного мозку, промивали у сере-
довищі DМЕМ, звільняли від судин та оболонок, переносили у свіже 

середовище і механічно дисоціювали багатократним піпетуванням. 
Клітини осаджували центрифугуванням протягом 5 хв при 1500  
об/хв, відмивали у середовищі DMEM, до осаду клітин додавали 
свіже середовище DMEM та ресуспендували. Життєздатність клітин  
у суспензіях визначали за проникністю плазматичної мембрани для 
0,2% розчину трипанового синього (Merch, Німеччина) [16].

Для отримання первинних культур клітини гліоми С6 та клітини 
фетального мозку щурів (Е14) в кількості 1•106 наносили на адгезив-
ні покривні скельця, вкриті поліетиленіміном (Sigma-Aldrich GmbH, 
Німеччина), які поміщали у чашки Петрі і культивували в середовищі 
199 та DMEM (1:1) з додаванням 10% ембріональної телячої сироват-
ки, 400 мг глюкози та 0,2 од/мл інсуліну. Культури клітин тримали в 
СО2-інкубаторі (37 0С, 95% вологості та 5% СО2) та прижиттєво спо-
стерігали в інвертованому мікроскопі Eclips TS 100 (Nikon, Японія)  
з мікрофотографічною реєстрацією.

Супернатант нейрогенних клітин отримували при культивуванні 
нейрогенних клітин мозку щура, вилучених на 14-у (Е14) добу геста-
ції, як описано раніше [14]. Нативну тканину мозку щура звільняли 
від оболонок у фізіологічному розчині, переносили в середовище 
DМЕМ (Sigma-Aldrich GmbH, Німеччина) і суспендували багаторазо-
вим піпетуванням. Клітини осаджували центрифугуванням протягом 
5 хв при 1500 об/хв, відмивали у середовищі DMEM, до осаду клітин 
додавали свіже середовище DMEM та ресуспендували. Концентрацію 
клітин доводили до 6•106/мл, до отриманої клітинної суспензії дода-
вали мітоген конканавалін А (0,1 мг/мл) та інкубували 2 год в СО2-
інкубаторі при температурі 37,0±0,5 0С, постійній вологості 95% та 5% 
СО2. Після інкубації клітини осаджували центрифугуванням протягом 
5 хв при 1500 об/хв, відмивали у середовищі DMEM, до осаду клітин 
додавали свіже середовище, ресуспендували та інкубували протягом 
24 год. Після інкубації клітини повторно осаджували центрифугуван-
ням протягом 5 хв при 1500 об/хв, відбирали супернатант, визначали 
у ньому концентрацію білка за методом Лоурі, стандартизували до 
концентрації 1,0 мг/мл і зберігали при температурі -20 ± 0,5 0С.

Для дослідження впливу СНК на первинні культури відбирали 
культури з рівномірною зоною росту, додавали СНК (0,10 мг/мл по 
білку) та інкубували протягом 48 год. Культури фіксували 10% фор-
маліном і проводили цитологічний та імуноцитохімічний аналіз клі-
тинного складу.

Імунофлуоресцентне забарвлення на маркер CD133 проводи-
ли з використанням мишачих моноклональних антитіл до CD133 
(Millipore, США). Для цього зафіксовані на скельцях клітини культури 
переносили у 0,01 М розчин фосфатного буфера (рН 6,0) на 5 хв. Для 
блокування неспецифічних реакцій фонового забарвлення скельця 
з культурами інкубували 10 хв з реагентом Ultra V block (Thermo 
Scientific, США). Після промивання у буфері протягом 5 хв на скель-
ця з культурами наносили мишачі моноклональні антитіла до CD133 
(Millipore, США) у розведенні 1:100 та інкубували 60 хв при кімнатній 
температурі. Після відмивання у буфері на скельця з культурами на-
носили мічені FITC кролячі антитіла до IgG миші (Сорбент, Російська 
Федерація) у розведенні 1:500 та інкубували 20 хв при кімнатній тем-
пературі. Після цього промивали дистильованою водою, підсушува-
ли і аналізували. Паралельно проводили дослідження з постановкою 
позитивного і негативного контролю.

Мікроскопічне дослідження та фотореєстрацію цитологічних 
препаратів первинних культур здійснювали на мікроскопі AxioImager 
A2 (Carl Zeiss Microscopy GmbH, Німеччина) з широкосмуговим  
фільтром та фотокамерою AxioCam MRc5 (Carl Zeiss, Німеччина). 
Кількісні дослідження контрольних та дослідних культур проводили 
в 10 репрезентативних полях зору зі стандартною вимірювальною 
шкалою об’єкт-мікрометра. Аналіз цифрових зображень проводили 
за допомогою програмного забезпечення Zen Lite 2012 (Німеччина).  
У препаратах культур визначали загальну кількість клітин, кількість 
CD133-позитивних/негативних клітин, морфометричні показники.

Морфометричний аналіз проводили за допомогою обробки циф-
рових зображень культур в 10 довільно вибраних полях зору площею 
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значення позитивних клітин (52,97 ± 6,87 мкм2, р < 0,01, рис. 3 Б); 
ядерно-цитоплазматичне співвідношення у CD133-позитивних кліти-
нах 0,51 ± 0,10 перевищувало показник у CD133-негативних клітинах 
(0,18 ± 0,02, р < 0,01, рис. 3 В).

У контрольних культурах інтактних клітин фетального головного 
мозку щура (Е14) формувались сіткоподібні структури з відростча-
тих гліальних клітин, серед яких визначались клітини нейробласт-
ного фенотипу (рис. 1 В). Середня довжина відростків складала  
69,24 ± 32,24 мкм. Клітини, позитивні на CD133, становили 37,36 ± 
12,33% від загальної кількості клітин в культурі, що суттєво переви-
щувало кількість позитивних клітин у культурі гліоми С6 (р < 0,01, 
рис. 2). В той же час, морфометричні показники CD133-позитивних 
клітин у культурі клітин фетального головного мозку щура (Е14), 
як і в культурі клітин гліоми С6, статистично відрізнялись від по-
казників CD133-негативних клітин. Так, середні значення площі  
перерізу CD133-негативних та позитивних клітин складали відповідно  

0,04 мм2 для кожного зразка при однаковому збільшенні (х 800). Ви-
значали: кількість клітин на 0,04 мм2 зразка культури; площу перерізу 
ядер клітин на 0,04 мм2 зразка культури; площу перерізу цитоплазми 
клітин на 0,04 мм2 зразка культури; довжину відростків. Кількісний 
показник ядерно-цитоплазматичного співвідношення знаходили як 
частку математичного ділення площі перерізу ядер клітин на площу 
перерізу цитоплазми клітин.

Кількість CD133-позитивних та негативних клітин визначали  
в 10 довільно вибраних полях зору для кожного зразка при одна-
ковому збільшенні (х 800) та вираховували як частку від загальної 
кількості клітин у %.

Статистичну обробку даних проводили з використанням пакету 
статистичних програм Statistica 6.0, програмне забезпечення StatSoft, 
Inc. (2003). Застосовували параметричні (t-критерій Стьюдента, двох-
вибірковий t-тест з різними дисперсіями) та непараметричні (крите-
рій Манна–Уітні для порівняння незалежних груп) методи варіаційної 
статистики. Нормальність розподілу даних визначали за критерієм 
Шапіро-Уілка. Статистично значущими вважали відмінності при  
p < 0,05, статистично високозначущими – при p < 0,01.

Для дослідження впливу СНК відбирали культури клітин з рівно-
мірною зоною росту на 7-10-у добу. У контрольних культурах гліоми 
С6 визначались пухлинні клітини астроцитарного фенотипу уніпо-
лярної, трикутної або ромбоподібної форми з відростками (середньої 
довжини 91,39 ± 11,91 мкм), які формували ретикулярну структуру 
(рис. 1 А).

Пухлинні клітини, позитивні на CD133, становили 12,05 ± 4,77% 
від загальної кількості клітин в культурі (рис. 2), що в цілому узгоджу-
ється з відомими даними літератури [1]. 

CD133-позитивні пухлинні клітини гліоми С6 відзначались знач-
но меншим розміром, порівняно з негативними клітинами – їх мор-
фометричні показники статистично відрізнялись. Зокрема, середні 
значення площі перерізу CD133-негативних та позитивних клітин 
складали відповідно 1284,23 ± 199,66 мкм2 та 222,43 ± 23,91 мкм2 
(р < 0,01, рис. 3 А); середні значення площі перерізу ядра CD133-
негативних клітин 193,35 ± 30,88 мкм2 перевищували відповідні 

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

А Б

ГВ

Рис. 1. Мікрофотографії первин-
них культур гліоми С6  
та фетального мозку щура.  
Морфологічні зміни за умов впли-
ву супернатанту фетальних  
нейрогенних клітин (СНК).  
Світлова мікроскопія, х 800.

А – культура гліоми С6, 7-а доба, 
контроль.

Б – культура гліоми С6, інкубація  
з СНК (Е14), 0,10 мг/мл, 48 год. 

В – культура фетального мозку 
щура (Е14), 10-а доба, контроль.

Г – культура фетального мозку 
щура (Е14), інкубація з СНК (Е14), 
0,10 мг/мл, 48 год. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Рис. 2. Відносний вміст CD133+ клітин  
у культурах за умов впливу СНК (0,1 мг/мл, 48 год).

 
Примітки:
*Статистично значущі відмінності в порівнянні з відповідним  
контролем, р < 0,05; 
**Статистично значущі відмінності в порівнянні з відповідною куль-
турою клітин гліоми С6, р < 0,01.

0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

гліома С6 НК (E14)

% Відносний вміст CD133+ клітин, %  

контроль СНК

*

** **



147 

www.transplantology.org 

Клітинна та органна трансплантологія    Том 3, № 2, листопад 2015

Примітки:
*Статистично значущі відмінності в порівнянні  
з CD133-негативними клітинами, р < 0,01; 
**Статистично значущі відмінності в порівнянні з відповідною  
групою клітин гліоми С6, р < 0,01. 
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Рис. 3. Морфологічні характеристики культивованих клітин в залежності від експресії CD133. 
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1372,65 ± 116,98 мкм2 та 417,87 ± 62,80 мкм2 (р < 0,01, рис. 3 А);  
середні значення площі перерізу ядра CD133-негативних клітин 
156,34 ± 9,04 мкм2 перевищували відповідні значення позитивних 
клітин (111,19 ± 22,69 мкм2, р <  0,01, рис. 3 Б); ядерно-цитоплазма-
тичне співвідношення у CD133-позитивних клітинах 0,35 ± 0,02 пере-
вищувало показник у CD133-негативних клітинах 0,14 ± 0,02, р < 0,01, 
рис. 3, В). Проте розміри CD133-позитивних клітин, а також їх ядер,  
у культурах клітин фетального головного мозку щура (Е14) були зна-
чно більші за розміри таких клітин у культурах гліоми С6: показники 
площі перерізу клітини та ядра відрізнялись майже вдвічі (відповідно 
222,43 ± 23,91 мкм2 та 417,87 ± 62,80 мкм2, р < 0,01; 52,97 ± 6,87 мкм2  
та 111,19 ± 22,69 мкм2, р < 0,01, рис. 3 А, Б).

Через 48 год інкубації культур гліоми С6 з СНК у зоні росту 
культур з’являлись ознаки дистрофічних або некробіотичних змін 
пухлинних клітин (рис. 1 Б). Кількість CD133-позитивних клітин під 
впливом СНК статистично значуще зменшувалась до 2,88 ± 0,41%,  
р < 0,05, у порівнянні з контролем (рис. 2; рис. 4 А, Б).

На противагу, після інкубації з СНК у структурі зони росту і клі-
тинному складі культур клітин фетального головного мозку щура 
(Е14), порівняно з контрольними спостереженнями, суттєвих від-
мінностей не виявлено (рис. 1 Г), що може свідчити про відсутність 

А Б

ГВ

Рис. 4. Мікрофотографії культур 
клітин гліоми С6 та фетального 
мозку щура. Морфологічні зміни 
за умов впливу супернатанту  
фетальних нейрогенних клітин 
(СНК). Імунофлуоресцентне  
забарвлення на CD133 (зелений 
колір). Люмінесцентна  
мікроскопія.

А – культура гліоми С6, контроль;

Б – культура гліоми С6, інкубація  
з СНК (Е14), 0,10 мг/мл, 48 год;

В – культура клітин фетального 
мозку, контроль;

Г – культура клітин фетального 
мозку, інкубація з СНК (Е14), 
0,10 мг/мл, 48 год. 
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ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

M. W. (2010), екзогенна експресія CD133 викликала зниження апопто-
зу пухлинних клітин у 2-4 рази у відповідь на такі терапевтичні агенти, 
як каптотецин та доксорубіцин, а CD133+ клітини гліоми С6 мали підви-
щену на 62% експресію одного з АВС-транспортерів (Р-глікопротеїн), 
що призводило до медикаментозної резистентності. Автори підтриму-
ють гіпотезу про антиапоптотичну функціональну роль CD133 у захисті 
пухлинних клітин, зокрема від хіміотерапевтичних агентів.

За даними наших попередніх досліджень, СНК щура у своєму 
складі містить дві основні переважаючі фракції білків: 67 кДа – 55%;  
46 кДа – 44%; а також мінорні фракції з невеликими кількостями BDNF, 
TGF-β1, IL-1β та IL-4 [15]. Це узгоджується з відомими даними про те, 
що мультипотентні НПК людини, щура і миші можуть експресувати як 
прозапальні, так і супресорні цитокіни (IL-1α, IL-1β, IL-6, IL-10, TGF-β1, 
TGF-β2, TNF-α, LIF) [18-20]. На нашу думку, можна припустити, що 
зменшення кількості CD133-експресуючих клітин у культурі клітин глі-
оми С6 за умов впливу СНК спричинене відповідними властивостями 
дії TGF-β1 (регуляція проліферації, диференціації та виживання або 
апоптозу клітин) [21-23] та, можливо, BDNF (зв’язування з рецепто-
рами суперродини фактора некрозу пухлин, що активує внутрішньо-
клітинні сигнальні каскади NF-κB, Jun-кінази, які опосередковують 
ініціацію апоптозу [24].

Механізм впливу СНК на експресію CD133 у клітинах гліоми С6 
потребує подальшого поглибленого вивчення. Оскільки CD133 роз-
глядають в якості критичної терапевтичної мішені для таргетної терапії 
пухлин мозку, отримані результати можуть стати основою для комп-
лексного дослідження препаратів з фетальних нейрогенних клітин  
з метою теоретичного обґрунтування їх застосування у патогенетично-
му лікуванні хворих з гліомами.

ВИСНОВКИ

Отже, CD133-позитивні клітини у культурах гліоми С6 мали вдвічі менші розміри, ніж CD133-позитивні клітини у культурах клітин феталь-
ного головного мозку щура (Е14). За умов дії СНК у концентрації 0,10 мг/мл протягом 48 год встановлено зменшення кількості CD133-
позитивних клітин у культурі клітин гліоми С6 щура та відсутність такого впливу у культурі клітин фетального головного мозку щура (Е14).

Таким чином, встановлено морфологічні відмінності CD133-позитивних клітин у культурах гліоми С6 та у культурах клітин фетального го-
ловного мозку щура (Е14) і продемонстровано, що під впливом супернатанту нейрогенних клітин зменшується кількість CD133-позитивних 
клітин у культурі клітин гліоми С6 у щурів.

значущого впливу СНК на інтактні нервові клітини головного мозку. 
Кількість CD133-позитивних клітин під впливом СНК практично не 
змінювалась: 38,89 ± 7,08 %, (р = 0,209 у порівнянні з контролем) 
(рис. 2, рис. 4 В, Г).

Таким чином, результати дослідження впливу СНК протягом  
48 год на культивовані клітини гліоми С6 доводять зменшення вмісту 
CD133-експресуючих клітин, тобто СКПГМ у культурі пухлинних клі-
тин. Оскільки такого ефекту на CD133-експресуючі клітини в культурі 
фетального головного мозку щура нами не виявлено, але встановлено 
вдвічі менший розмір CD133-позитивних клітин в культурах гліоми С6, 
порівняно з CD133-позитивними клітинами фетального мозку, мож-
на припустити, що СКПГМ гліоми С6 мають якісні відмінності від НСК 
(ймовірно, експресують ліганди для активних молекулярних агентів, 
що входять до складу СНК).

У зв’язку з цим, на нашу думку, слід навести дані дослідження  
Chen et al. (2010) [17], які продемонстрували існування в тканині гліоми 
одночасно трьох різних типів СКПГМ, що відрізнялись за експресією 
CD133: 

1) CD133-негативні клітини, здатні генерувати CD133-позитивні 
прогенітори; 

2) CD133-позитивні клітини, здатні генерувати CD133-негативні 
клітини; 

3) CD133-негативні клітини, що генерують тільки CD133-негативні 
прогенітори. 

Тому деякі автори дещо критично ставляться до ролі CD133 як мар-
кера СК через нез’ясовані його біологічні функції [2]. Слід зазначити, 
що на сьогодні невідомі конкретні ліганди чи зв’язки молекули CD133  
з сигнальними клітинними шляхами. За даними Angelastro J. M. та Lame 
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