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Мы  обнаружили, что ВВ  содержат спектр регуляторных 
РНК, включая длинные некодирующие РНК (lncРНК) 
и  микроРНК (миРНК). Из  270  выявленных миРНК 
52 имели мишени, связанные с регуляцией фиброза.

Для выяснения роли отдельных миРНК, которые мо-
гут быть медиаторами влияния МСК на  развитие фи-
броза, были выбраны потенциально профиброгенная 
миРНК-21 и антифиброгенные миРНК-29 и 129. Для дан-
ных миРНК смоделировали гиперэкспрессию или подавле-
ние экспрессии методом трансфекции ВВ синтетически-
ми нуклеотидными последовательностями. Подавление 
экспрессии миРНК-21  приводило к  уменьшению доли 
клеток с  морфофенотипом миофибробластов в  куль-
туре. При этом подавление экспрессии миРНК-29  или 
129  увеличивало это число и  активировало экспрессию 
профибротических генов, таких как α-гладкомышечный 
актин и EDA-фибронектин. Гиперэкспрессия исследуемых 
миРНК не вносила вклада в свойства ВВ.

Таким образом, можно предположить, что МСК через 
секретируемые ВВ  способствуют дедифференцировке 
миофибробластов в  фибробласты. Одним из  механиз-
мов этого явления и антифибротического эффекта МСК 
в целом может быть регуляция баланса между профибро-
генными и  антифиброгенными миРНК в  составе секре-
тируемых ВВ.

Исследование проводилось при поддержке РФФИ 
№ 18-015-00525  с  использованием биоматериалов 
проекта Московского университета «Ноев ковчег».
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Тканеинженерные конструкции (ТИК), предназна-
ченные для лечения дефектов хряща, включают, как 
правило, аутологичные хондроциты или мезенхималь-
ные стромальные клетки (МСК), культивированные 
на  биосовместимых трехмерных матриксах. Наиболее 
перспективным матриксом представляется децеллюля-
ризованная ткань, обладающая тканеспецифическими 
свойствами, т. е. способностью избирательно поддержи-
вать адгезию и пролиферацию клеток конкретной ткани 
или органа. Отметим, что микронизированная форма но-
сителя позволяет обеспечить наименее инвазивный инъ-
екционный способ введения.

Целью работы было формирование in vitro и иссле-
дование ТИК хряща, включающей микронизированный 
тканеспецифический децеллюляризованный матрикс 
суставного хряща свиньи (МТДМ СХс) и  МСК жировой 
ткани человека (ЖТч).

Материалы и  методы. Микродисперсные части-
цы хряща (размер частиц 100–220  мкм) получали 
в  криомельнице CryoMill (Retch GmBH, Германия). Для 

децеллюляризации образцов использовали комбина-
цию 3  циклов замораживания/оттаивания (–196°С/ 
37°С) и  обработки поверхностно-активными веще-
ствами (додецилсульфатом натрия, Тритоном Х-100) 
и Д НКазой. Каждая ТИК включала 10  мг  МТДМ СХс 
и  2×106  МСК ЖТч. Первые 5  суток биоинженерные 
конструкции культивировали в  ростовой культуральной 
среде, далее ее заменяли на дифференцировочную сре-
ду. Жизнеспособность клеток оценивали методом флуо-
ресцентного окрашивания витальным красителем Live/
Dead Assay. Морфологию ТИК оценивали с использова-
нием гистологических методов окрашивания.

Результаты исследования. К  14  суткам культиви-
рования ТИК в  хондрогенной среде визуализировали 
активный рост клеток с  образованием многослойных 
участков, сопровождающийся наработкой ими внекле-
точного матрикса (ВКМ). ВКМ содержал специфичные 
для хрящевой ткани компоненты, гликозаминогликаны 
(ГАГ) и  коллаген  — образцы локально позитивно окра-
шивались альциановым синим и  по  методу Массона. 
В процессе культивирования клетки и синтезированный 
ими ВКМ образовывали с  микрочастицами МТДМ СХс 
единый плотный конгломерат. На 26 сутки эксперимента 
в ВКМ наблюдали равномерное распределение коллаге-
на и усиление интенсивности окрашивания на ГАГ. В об-
разцах происходила клеточная резорбция МТДМ СХс.

Выводы. Показанная способность полученного 
по разработанному протоколу МТДМ СХс поддерживать 
адгезию, пролиферацию и  хондрогенную дифференци-
ровку МСК ЖТч свидетельствует о  его потенциале для 
использования в регенеративной медицине хряща.

Работа выполнялась при частичном финансировании 
гранта РФФИ № 16-29-07322.
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Ангиогенез является сложным многоэтапным про-
цессом, включающим в себя ряд скоординированных со-
бытий, таких как миграция эндотелиальных клеток (ЭК), 
ремоделирование внеклеточного матрикса (ВМ) и взаи-
модействие ЭК с муральными клетками, стабилизирую-
щими сосуд, сформированный de novo. Данное взаимо-
действие включает в  себя как взаимное паракринное 
воздействие, так и прямые межклеточные контакты.

В  данной работе мы  использовали 2Д модель со-
культивирования ЭК  пупочной вены человека и  мезен-
химальных клеток жировой ткани человека (МСК ЖТ). 
Мы  обнаружили, что со-культивирование в  плотности 
63 тыс. клеток на см2 и соотношении 1:3 (ЭК:МСК ЖТ) при-
водило к  формированию капилляро-подобных структур 
(КПС) эндотелиальными клетками. При этом происходило 


