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УРОВЕНЬ ЭКСПРЕССИИ CD44 НА РАЗЛИЧНЫХ 
КЛЕТОЧНЫХ ЛИНИЯХ ГЕМАТОПОЭТИЧЕСКОГО 
ПРОИСХОЖДЕНИЯ

Пашкина Е.А.1, 2, Быкова М.В.1, Беришвили М.Т.2, Круглеева О.Л.2

1 ФГБНУ «Научно-исследовательский институт фундаментальной и клинической иммунологии», 
г. Новосибирск, Россия  
2 ФГБОУ ВО «Новосибирский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 
РФ, г. Новосибирск, Россия

Резюме. CD44 – это рецептор гиалуроновой кислоты, поверхностная молекула на многих клетках 
организма, необходимая для осуществления таких процессов, как адгезия и миграция клеток. Исходя 
из указанных функций, данная молекула также играет важную роль в различных аспектах опухоле-
вого роста, метастазирования и инвазивных процессах. Высокий уровень экспрессии CD44 был об-
наружен на опухолевых клетках пациентов с гемобластозами, кроме того, наблюдается прямая связь 
между уровнем CD44 и вероятностью рецидива, а также более неблагоприятным прогнозом при боль-
шинстве гематологических злокачественных заболеваний. Целью данного исследования было опре-
деление уровня экспрессии CD44 на поверхности опухолевых клеток, а именно клеточных линий 
гематопоэтического происхождения. 

Оценка экспрессии CD44 на клетках линий 1301 (Т-клеточная лимфома) и К562 (эритромиелоид-
ный лейкоз) проводилась методом проточной цитометрии. 

Было продемонстрировано, что обе клеточные линии способны экспрессировать на своей по-
верхности молекулу CD44. В случае линии эритромиелоидного лейкоза K562 наблюдался низкий 
уровень экспрессии данного рецептора, тогда как в случае клеточной линии Т-клеточной лимфомы 
1301 подавляющее большинство клеток продемонстрировало высокий уровень экспрессии данной 
молекулы. 

Следовательно, уровень экспрессии данного рецептора на опухолевых клетках в случае онкогема-
тологии может варьировать в широких пределах и различаться у различных клеточных линий гемато-
поэтического происхождения.

Ключевые слова: гемобластоз, гиалуроновая кислота, онкопатология, СD44, таргетная терапия, клеточные линии
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a Research Institute of Fundamental and Clinical Immunology, Novosibirsk, Russian Federation  
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Abstract. CD44 is a hyaluronic acid receptor, a surface molecule expressed on many cells in human body 
that is essential for some processes, such as cell adhesion and migration. Therefore, this molecule also plays 
an important role in various aspects of tumor growth, metastasis and invasive processes. High levels of CD44 
expression have been found on tumor cells from patients with hematological malignancies, and there is a direct 
link between CD44 levels and the likelihood of relapse, as well as a dismal prognosis in most hematological 
malignancies. The purpose of this study was to determine the level of CD44 expression on the surface of tumor 
cells, namely cell lines of hematopoietic origin. 

The expression of CD44 on cell lines 1301 (T  cell lymphoma) and K562 (erythromyeloid leukemia) was 
assessed by flow cytometry. 

It was demonstrated that the both cell lines are capable of expressing the CD44 molecule on their surface. 
In the case of erythromyeloid leukemia cell line K562, a low level of expression of this receptor was observed, 
while in the case of the T cell lymphoma cell line 1301, the vast majority of cells showed high level of CD44 
expression. 

In general, the level of expression of this receptor on tumor cells in the case of hematological malignancies 
may be quite variable in different cell lines of hematopoietic origin.

Keywords: hemoblastosis, hyaluronic acid, oncopathology, CD44, targeted therapy, cell lines
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Введение
Во многих опухолевых клетках отмечается 

увеличение синтеза гиалуроновой кислоты, со-
провождаемое увеличением уровня ферментов 
гиалуронидаз, что связано с ростом опухоли. В 
случае гемобластозов гиалуроновая кислота и ги-
алуронидазы также могут играть роль в развитии 
опухоли. Экспрессия CD44, который является ре-
цептором для гиалуроновой кислоты, обнаруже-
на при ряде гемобластозов [2, 3]. Например, экс-
прессия CD44 на опухолевых клетках при остром 
B-клеточном лимфобластном лейкозе является 
прогностическим показателем, указывающим 
на повышенный риск рецидива заболевания [4]. 
При остром Т-клеточном лимфобластном лейко-
зе также наблюдается высокий уровень CD44 на 
клетках и отмечается положительная связь с раз-
витием инфильтрации внутренних органов у па-
циентов [6]. Следовательно, представляет инте-
рес оценка экспрессии CD44 при гемобластозах 
вообще и на клеточных линиях гематопоэтиче-
ского происхождения в частности, что позволит 

определить возможную роль CD44 в качестве ми-
шени для терапии данных заболеваний и прове-
сти анализ возможной эффективности таргетной 
терапии в условиях in vitro. 

Цель – проведение оценки уровня экспрессии 
CD44 на клетках Т-клеточной лимфомы 1301 и 
эритромиелоидного лейкоза К562. 

Материалы и методы
Клеточная линия хронического миелогенно-

го лейкоза К562 была получена из НМИЦ онко-
логии им. Н.Н. Блохина (Москва, Российская 
Федерация). Линия клеток 1301 Т-клеточного 
лейкоза человека была приобретена из Европей-
ской коллекции аутентифицированных клеточ-
ных культур, Sigma-Aldrich, Merck KGaA, Гер-
мания. Клетки в количестве 100 тыс. на пробу 
отмывались фосфатно-солевым буфером, далее 
окрашивались моноклональными антителами к 
CD44, меченными флуоресцентным маркером 
APC (Elabscience Biotechnology, Китай) в тем-
ноте в течение 20 минут при комнатной тем-
пературе, после чего отмывались однократно 
фосфатно-солевым буфером. Данные анализи-
ровали на проточном цитофлуориметре FACS 
Canto II (BD Biosciences, США) и программного 
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обеспечения FACSDiva (Becton Dickinson). Все-
го для каждого образца было собрано не менее 
10 000 событий.

Результаты и обсуждение
Данное исследование было проведено на 

клеточных линиях эритромиелоидного лейкоза 
(К562) и Т-клеточной лимфомы (1301). Выбор 
данных линий обусловлен происхождением из 
различных ростков кроветворения, миелоидного 
и лимфоидного соответственно. Для оценки экс-
прессии мы оценили долю клеток в культуре кле-
ток с CD44, рецептором гиалуроновой кислоты 
(рис. 1).

Было показано, что большая часть клеток кле-
точной линии 1301 имели CD44 на поверхности, 
тогда как количество CD44+ клеток в линии К562 
составляло около 6%. 

Анализ среднего уровня флуоресценции по-
верхностного маркера (рис.  2) на CD44+ клетках 
также выявил, что плотность экспрессии данного 
маркера также была очень высокой в случае кле-
ток линии 1301, тогда как на линии K562 наблю-
даемый нами уровень экспрессии был приблизи-
тельно в три раза ниже. 

Заключение
Полученные результаты соответствуют ли-

тературным данным, было показано, что К562 
слабо экспрессирует маркер CD44 [5]. Вероят-
но, различия по экспрессии ряда поверхностных 
маркеров внутри данной клеточной линии, про-
являющиеся в относительном количестве клеток, 
экспрессирующих определенную молекулу, свя-
зано с гетерогенностью клеточной линии [1, 5, 7]. 
В то же время клетки линии 1301 гетерогенности 
по экспрессии CD44 не проявляли.

Следовательно, уровень экспрессии данного 
рецептора на опухолевых клетках в случае он-
когематологии может варьировать в широких 
пределах и различаться у различных клеточных 
линий, несмотря на общее гемопоэтическое 
происхождение. Использование CD44 в каче-
стве мишени для таргетной терапии может быть 
перспективным в случае высокого уровня экс-
прессии данного маркера на опухолевых клет-
ках. В случае разработки систем для адресной 
доставки на основе данной мишени и проведе-
нии доклинических испытаний, требуется учи-
тывать наличие данного маркера для моделей 
in vitro и in vivo. 

Рисунок 1. Доля клеток, несущих на своей поверхности 
CD44 маркер, n = 4
Примечание. Данные представлены в виде медианы 
и интерквартильного размаха.
Figure 1. Proportion of cells carrying the CD44 marker on their 
surface, n = 4
Note. Data are presented as median and interquartile range.

Рисунок 2. Средний уровень флуоресценции 
поверхностного маркера CD44, n = 4
Примечание. Данные представлены в виде медианы 
и интерквартильного размаха.
Figure 2. Mean fluorescence intensity (MFI) of the surface 
marker CD44, n = 4
Note. Data are presented as median and interquartile range.
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