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количественный ПЦР анализ активности генов, продук-
ты которых участвуют в  регуляции остеогенной и  ади-
погенной дифференцировки на 3,7 и 14 день индукции. 
Результаты дифференцировки клеток в остеогенном на-
правлении оценивали по активности щелочной фосфата-
зы и минерализации внеклеточного матрикса.

Оценка изменения экспрессии остео-генов выявила 
повышение ALPL, что было подтверждено и увеличением 
самого продукта (3–7  сутки), указывая на  начало осте-
одифференцировки. Экспрессии генов-регуляторов ран-
него остеогенеза (RUNX2, SP7) не  изменялась. В  МСК 
в  ходе культивирования увеличивалась экспрессия ге-
нов, ответственных за позднюю остеодифференцировку 
(SPARC, SPP1). Анализ данных по динамике экспрессии 
адипо-генов показал повышение транскрипционной ак-
тивности (PPARG и  FOS) при увеличении длительности 
культивирования (7–14 сутки).

Результаты экспериментов показали, что наиболее 
оптимальная временная экспозиция для дальнейших 
экспериментов составляет с  3  по  7  сутки, поскольку 
именно в этот промежуток времени клетки характеризу-
ются бипотентным остео-адипо-дифференцировочным 
потенциалом.

Работа выполнена при поддержке Программы 
Президиума РАН № 18.
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Для изучения механизмов возникновения различ-
ных заболеваний, а  также для разработки и  тестиро-
вания лекарственных препаратов необходима удобная 
и  современная модельная система. Существующие 
стандартные модели клеточных культур слишком при-
митивны и не позволяют рассмотреть все особенности 
человеческого организма и  появление возможных по-
бочных реакций, а  модели животных не  являются до-
статочно достоверными при экстраполяции полученных 
результатов на человека. Потенциально такой платфор-
мой для экспериментов могут стать «органы на  чипе», 
представляющие собой микрофлюидные устройства, 
способные физиологически релевантно имитировать 
различные органы и ткани человека.

В данных устройствах используются непосредственно 
человеческие клетки, которые способны воспроизвести 
метаболизм человека. При правильном эксперименте 
могут быть сделаны точные предсказания эффективных 
и  токсических концентраций. Такие устройства более 
экономичны и  позволяют проводить тестирование ком-
бинаций соединений в различных концентрациях, благо-
даря их параллельной работе.

Несмотря на  все преимущества моделей органов-
на-чипе они еще имеют ряд недостатков, которые не-
обходимо преодолеть перед их  широкомасштабным 
применением и  заменой стандартных методов иссле-
дований. Но  есть все основания полагать, что после 
дальнейшей оптимизации и  стандартизации, модели 
«органов на  чипе» смогут быть включены в  процесс 
разработки лекарств.

В  будущем технологии «органов на  чипе» могут ис-
пользоваться для улучшения промышленного развития 

и  персонализированной медицины, а  также найти свое 
применение в  биотехнологических, фармацевтических, 
косметических и химических компаниях.

В  данной работе рассмотрены некоторые уже соз-
данные «органы на чипе» — почки, сердца, кожи, мозга, 
легких, печени, кишечника, глаза, плаценты и костного 
мозга. А  также  — микрофлюидные устройства «опухо-
лей на чипе», позволяющие лучше изучить механизмы 
возникновения онкологических заболеваний, а  также 
применять персонализированное лечение пациентов, 
используя их собственные клетки и ткани в моделиро-
вании болезней.

Кроме того, уделено внимание разработке «организ-
ма на  чипе», позволяющего проводить более точные 
исследования нормального и  патологического состоя-
ния органов, взаимодействий между ними, а кроме того 
предсказывать возможные побочные эффекты от тера-
пии на соседние органы и ткани. Данная система имеет 
высокий потенциал, чтобы заменить традиционные мо-
дели клеточных культур и животных и стать удобной аль-
тернативой для использования учеными повсеместно.
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Одним из наиболее активно развивающихся направ-
лений регенеративной медицины являются клеточные 
технологии. С точки зрения участия в репарации макро-
фаги рассматриваются как перспективный клеточный 
продукт и как терапевтическая мишень для стимуляции 
регенерации.

С  точки зрения функциональных свойств различают 
М1-макрофаги, обладающие провоспалительными свой-
ствами, и М2, способствующие разрешению воспаления 
(Martinez, Gordon, 2014). Локальное смещение баланса 
М1/М2  типов макрофагов в  сторону М2  улучшает ди-
намику и  эффективность репаративных процессов, что 
продемонстрировано на  моделях кожной раны (Okizaki, 
2015), повреждения спинного мозга (Nakajima, 2012), 
инфаркта миокарда (Singla, 2015) и др.

Несмотря на полученные данные, остается непонят-
ным, макрофаги из  каких источников более активны 
в  отношении стимуляции регенерации. Различают по-
пуляцию самоподдерживающихся резидентных макро-
фагов (микроглия, клетки Купффера и  др.), развиваю-
щиеся из  гемопоэтических клеток желточного мешка, 
а  также макрофаги, которые являются производными 
моноцитов, развивающихся в  красном костном мозге 
(Hoeffel and Ginhoux, 2018). Предполагается, что рези-
дентные макрофаги имеют фенотип близкий к М2-типу, 
а  макрофаги, развивающиеся из  моноцитов  — к  М1-
фенотипу (Beattie et al., 2016).

Нами установлено, что в  моноцитарных макрофагах 
при стимуляции активируется экспрессия как про-, так 
и  противовоспалительных цитокинов (Lokhonina et  al., 
2019). При этом моноцитарные макрофаги в  целом 


