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Полученные нейросферы были разделены на  две 
группы: 1 (диаметр > 900 мкм), 2 (диаметр < 900 мкм). 
В  1  группе отмечена гибель клеток центральной ча-
сти сфероида и сохранение жизнеспособности клеток 
в  периферической зоне. Ki67+ клетки преобладали 
в  кортикальном отделе 1  группы, и  были распределе-
ны диффузно в образцах из 2 группы. Выявлено фор-
мирование примитивных нервных трубок — «розеток», 
сформированных медулобластами или эпендимопо-
добными клетками, между которыми выявлены плот-
ные межклеточные контакты.

Во  всех нейросферах детектированы клетки, со-
держащие нейронспецифические маркеры β-III-tubulin 
и  MAP2; ChAT (маркер холинергических нейронов); 
GFAP (маркер нейроглии); SOX1 (маркер ранних 
клеток-предшественниц).

Наибольшая плотность GFAP+ клеток отмечена в кор-
тикальном отделе (некоторые SOX1+), β-III-tubulin+  — 
в  субкортикальных отделах нейросфер. Для 2  группы 
характерно диффузное равномерное распределение пе-
речисленных маркеров, с  преобладанием GFAP+ клеток 
в периферической части.

Таким образом, в  модельных условиях 3D культиви-
рования in  vitro показана возможностей пролиферации 
и дивергентной нейро- и глиоциатрной дифференциров-
ки. Гибель клеток центральной части крупных сфероидов 
наиболее вероятно связана с  метаболическим дефици-
том в  этой области, что может являться объективным 
ограничением использованной модели.
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Сегодня в  регенеративной медицине используется 
широкий спектр клеточных продуктов, содержащих раз-
ные типы клеток, полученные из различных источников. 
При этом, каждый из  источников обладает своими пре-
имуществами и  недостатками. Сравнительные иссле-
дования клеток, выделенных из  различных источников, 
их концентраций и кратности введения на одной модели 
практически отсутствуют.

Цель работы — сравнительный анализ терапевтиче-
ской эффективности клеточных продуктов, содержащих 
различные клетки, в условиях одной экспериментальной 
модели.

В качестве модели нами была выбрана модель терми-
ческого ожога кожи крысы.

Животные (крысы Wistar, массой тела 200–250  г) 
были разделены на 16 групп по 12 животных в каждой. 
В  качестве клеточных продуктов были использованы: 
стромально-васкулярная фракция жировой ткани (СВФ), 

выделенная из  1  мл  жира, СВФ из  1  мл  жира, обога-
щенная культивированными аутологичными мезен-
химальными стромальными клетками жировой ткани 
(МСК ЖТ) (5  или 10  млн клеток), СВФ из  1  мл  жира, 
обогащенная аллогенными МСК ЖТ  (1, 5  или 10  млн 
клеток), аутологичные МСК ЖТ  (1, 5  или 10  млн кле-
ток), аллогенные МСК ЖТ  (5  млн клеток), аллогенные 
МСК, выделенные из  плаценты (однократная инъекция 
5 млн клеток или двукратная инъекция по 5 млн клеток 
с интервалом в неделю), аллогенные МСК, выделенные 
из слизистой оболочки полости рта (1 или 5 млн клеток). 
Исследуемый продукт ресуспендировали в  0,6  мл  фи-
зиологического раствора и  вводили равными порция-
ми подкожно в 24 точках по окружности и под дно раны 
через 8 проколов на третьи сутки после моделирования 
ожога и  на  10  сутки (в  случае двукратного введения). 
Животным в  контрольной группе вводили аналогичный 
объем физиологического раствора.

Основным критерием эффективности явля-
лось время до  полной эпителизации раны (в  сутках). 
Дополнительными критериями эффективности были  — 
уменьшение площади кожной раны на  21  и  30  сутки 
и  степень регенерации по  данным гистологического 
исследования.

В результате были получены данные, свидетельствую-
щие в пользу большей терапевтической эффективности 
аллогенных МСК, выделенных из плаценты по сравнению 
со  всеми другими видами клеток. При этом двукратное 
введение плацентарных МСК было более эффективным 
по сравнению с однократным. Таким образом, по резуль-
татам проведенного эксперимента, можно считать, что 
плацента является наиболее перспективным источником 
для получения аллогенных клеточных продуктов.

Исследование выполнено за счет гранта Российского 
научного фонда (проект № 17-75-30066).
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Современная регенеративная медицина в числе сво-
их основных инструментов имеет значительное число 
клеточных продуктов. В условиях текущих реалий отече-
ственного правового поля, существует ситуация, когда 
часть продуктов для клеточной терапии не подпадает под 
правовое регулирование. Основная причина — отсутствие 
какой-либо классификации клеточных продуктов, закре-
пленной в нормативно-правовых актах. В результате су-
ществует целый класс продуктов, которые применяются 
в клинической практике без законодательно установлен-
ных правил обращения. Соответственно отсутствует и го-
сударственный контроль за  оборотом и  последствиями 
применения таких продуктов. К таким продуктам относят-
ся те, которые получают без использования этапа куль-
тивирования клеток, соответственно, в  терминологии 
Федерального закона № 180 «О  биомедицинских кле-
точных продуктах» от 23 июня 2016 г, они не являются 
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биомедицинскими клеточными продуктами. К  таким 
продуктам можно отнести стромально-васкулярную 
фракцию клеток жировой ткани, мононуклеары костного 
мозга и плазму, обогащенную тромбоцитами. Некоторое 
время назад такие продукты называли минимально ма-
нипулированными. Причем для их получения существуют 
специальные медицинские изделия, которые позволяют 
проводить обработку биологического материала в  за-
крытых одноразовых контурах. Некоторые из  таких ме-
дицинских изделий зарегистрированы Росзравнадзором 
и  разрешены для клинического применения. Другие 
медицинские изделия доступны на  рынке без регистра-
ционного удостоверения и  ошибочно позиционируются 
дистрибьюторами как разрешенные, именно ввиду отсут-
ствия правил обращения на рынке клеточных продуктов, 
которые могут быть получены с их помощью.

Вместе с  этим у  практикующих врачей часто возни-
кает вопрос  — можно или нельзя применять клеточные 
продукты, полученные с помощью таких изделий. С уче-
том постоянного развития технологий, наличия выра-
ботанного с  участием профессиональных сообществ 
правового поля в  странах ЕС  и  США, а  также данных, 
подтверждающих эффективность и  безопасность ми-
нимально манипулированных продуктов, рынок меди-
цинских изделий для их  получения постоянно растет, 
в том числе и в Российской Федерации. Существующие 
проблемные вопросы государственного регулирова-
ния обращения клеточных продуктов всех типов, оцен-
ка правовых рисков сложившейся ситуации для врачей 
и пациентов требует обсуждения профессиональным со-
обществом и инициации внесения изменений в действу-
ющее законодательство.
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Эндометрий — уникальная часть женского организма, 
которая повреждается и затем полностью восстанавли-
вается во время каждой менструации. Быстрая эпители-
зация и  отсутствие образования грануляционной ткани 
с дальнейшим образованием рубца являются важнейши-
ми отличительными особенностями процесса его зажив-
ления. Cтромальные клетки эндометрия (СКЭ) могут быть 
источником эпителиоцитов за  счет мезенхимно-эпите-
лиального перехода или особенным образом взаимо-
действовать с клетками эпителия, способствуя быстрой 
эпителизации. Также не исключено, что СКЭ устойчивы 
к действию стимулов, индуцирующих фиброплазию. При 
этом в настоящий момент не сложилось единого мнения 
о механизме участия СКЭ в регенерации эндометрия.

Целью работы было расширение представлений 
о  том, каким изменениям подвергаются СКЭ во  время 
менструации.

Задачи: оценить изменение маркеров эпите-
лия (E-кадгерин, цитокератины), миофибробластов 
(α-гладкомышечный актин, винкулин), продукции бел-
ков межклеточного матрикса (фибронектин, коллаген I, 

коллаген IV, ламинин) под действием растворимых фак-
торов менструального отделяемого здоровых женщин.

СКЭ и  менструальная жидкость, содержащая рас-
творимые факторы были выделены по  отработанному 
ранее протоколу из менструальной крови добровольных 
доноров (n=3). В качестве контроля использовали сыво-
ротку венозной крови (СК), полученную во  второй день 
менструации. Выделенные СКЭ 4–5 пассажа затем куль-
тивировали в  присутствии 10% МЖ  или СК  в  течение 
9  дней. В  конечной точке мы  проводили визуализацию 
исследуемых молекул путем иммуноцитофлуоресции 
и количественный анализ методом иммуноблоттинга.

Культивирование с  МЖ  статистически значимо 
(p<0,05) повышало количество коллагенов I и IV по срав-
нению с СК. При этом наблюдалось снижение количества 
фибронектина, винкулина и α-гладкомышечного актина, 
а количество ламинина и цитокератинов не отличалось. 
Белки межклеточного матрикса локализовались во вне-
клеточном пространстве, α-гладкомышечный актин  — 
в  стресс-фибриллах, при этом небольшая доля клеток 
была положительна на цитокератины.

Таким образом, во время менструации под влиянием 
растворимых факторов окружения СКЭ увеличивают про-
дукцию молекул межклеточного матрикса и компонентов 
базальной мембраны, необходимых для быстрого вос-
становления целостности и эпителизации. В то же время 
не отмечается признаков перехода СКЭ в миофибробла-
сты, который возможен для этих клеток при культивиро-
вании с СК.

Работа была выполнена при поддержке гранта РНФ 
№ 19-75-30007.
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Апоптоз является важным механизмом регуляторных 
процессов в  организме всех многоклеточных организ-
мов, который осуществляется на  основе двух основных 
сигнальных путей: 1. Внешней, передаваемой с помощью 
рецепторов смерти (death receptors) и  2. Внутренней 
(митохондриальный), за счет антигена СD95, являющим-
ся одним из рецепторов смерти.

Белки каспаза-8 и с-FLIP регулируют непосредствен-
но запуск процесса клеточного уничтожения. На клеточ-
ном уровне (клеточная мембрана, цитозоль), отмечается 
комплексная связь белков. Данные механизмы сигналь-
ной связи, позволяют регулировать запускать процессы 
ликвидации клеток. Механизмы апоптоза в клетке непо-
средственно связаны каспазой-8 (CASP8). Однако про-
цесс может также подавляться с помощью белков c-FLIP, 
которые подавляют работу каспазы-8.

Другим механизмом регуляции клеточной попу-
ляции, который может проходить в  цитозоле являет-
ся использование транскрипционного фактора NF-
кВ. В  исследованиях зарубежных и  отечественных 
ученых отмечено, что в  ходе процесса происходит 


