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мозга мышей после 30 суток антиортостатического вы-
вешивания и 7 суток последующего восстановления.

Эксперименты проведены на  половозрелых мышах-
самцах линии BALB/c. Животные были разделены 
на  3  группы: «Вывешивание» — мыши, находившиеся 
в условиях опорной разгрузки задних конечностей в те-
чение 30 суток (n=5); «Восстановление» — мыши после 
опорной разгрузки задних конечностей в течение 30 су-
ток с последующим восстановлением в течение 7 суток 
(n=5); «Контроль» — мыши, содержавшиеся в  стандарт-
ных условиях вивария (n=5). Спинной мозг из позвоноч-
ного столба выделяли способом гидравлического вы-
давливания, общую РНК экстрагировали из поясничного 
и шейного утолщений. Экспрессию генов изучали с помо-
щью ПЦР в реальном времени. Анализ полученных дан-
ных проводили в  среде для статистических вычислений 
R 3.4.4. Для расчета относительной экспрессии целевых 
генов с учетом значений, полученных для референсного 
гена Gapdh, применяли метод ΔΔCt.

Количественный анализ уровня экспрессии генов, ко-
дирующих синаптические белки возбуждающих и тормоз-
ных нейромедиаторных систем, не выявил статистически 
значимых отличий между группами «Вывешивание» 
и «Восстановление» по отношению к группе «Контроль», 
как в шейном, так и в поясничном отделе спинного мозга.

Таким образом, проведенное исследование свиде-
тельствуют о нейропластичности спинного мозга мышей 
в  условиях антиортостатического вывешивания. Кроме 
того, сравнительный анализ данных настоящей работы 
с полученными нами ранее результатами об экспрессии 
генов нейромедиаторных систем в условиях космическо-
го полета дает основание полагать, что активность дан-
ной группы генов не зависит от безопорности, но может 
быть связана с другими факторами.

Исследование поддержано грантом РФФИ 
№ 18-315-00402.
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В  настоящее время лечение околочелюстных флег-
мон заключается в  обеспечении оттока гнойного отде-
ляемого, санации полости и антибактериальной терапии. 
Однако, медиастинит, тромбоз мозговых вен, абсцесс 
головного мозга и  сепсис являются частыми ослож-
нениями данной патологии, ведущими к  инвалидности 
и смерти пациентов. В этой связи для разработки новых 
эффективных способов терапии флегмоны необходимо 
использовать адекватную экспериментальную модель 
флегмоны околочелюстной области на животных.

В данной работе околочелюстную флегмону модели-
ровали у крыс-самцов линии Wistar массой 180–220 г. 
Для этого интактной крысе под надкостницу нижней 

челюсти с  вестибулярной поверхности в  области мо-
ляров однократно вводили 0,2  мл  перитонеального 
гнойного экссудата, полученного от  другого животного 
(крысы) в  результате моделирования эксперименталь-
ного перитонита. Микробиологический анализ перито-
неального гнойного экссудата обнаружил 2×10 9 микроб-
ных тел (Candida albicans, Escherichia coli, Stafilococcus 
aureus, Proteus vulgaris, Enterococcus faecalis) в  1  мл. 
На 3–4 сутки после введения инфицирующего субстра-
та у  подопытных крыс в  околоушно-жевательной и  под-
нижнечелюстной областях развивалась флегмона. При 
вскрытии из созревшей флегмоны выделялось гнойное 
содержимое, при санации в  ране открывалась поверх-
ность кости нижней челюсти. Поверхностные шейные 
лимфатические узлы увеличены на  обеих сторонах. 
В крови выявлен лейкоцитоз с признаками лимфоцито-
пении и  выраженным моноцитозом. При гистологиче-
ском исследовании в регионарных лимфатических узлах 
установлены признаки острого гнойного лимфаденита. 
При этом в  тимусе и  селезенке существенных патоло-
гических изменений не  обнаружено. По  предлагаемому 
способу околочелюстная флегмона развилась в  100% 
случаев (у всех 30 подопытных крыс).

Таким образом, предлагаемый способ обеспечивает 
моделирование околочелюстной флегмоны без пред-
варительного снижения иммунитета лабораторного жи-
вотного и позволяет получить патогномоничную модель 
околочелюстной флегмоны, которая может быть исполь-
зована для изучения эффективности и механизмов дей-
ствия новых способов лечения гнойно-воспалительных 
заболеваний челюстно-лицевой области, а  именно око-
лочелюстной флегмоны.

Работа выполнена в  рамках программы 50  луч-
ших идей для Республики Татарстан в  номинации 
«Молодежный инновационный проект» по  проекту 
«Разработка генно-клеточной терапии гнойно-воспали-
тельных заболеваний челюстно-лицевой области».
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Важным компонентом в доклинических испытаниях 
новых методов терапии ишемического инсульта явля-
ется моделирование ишемических повреждений голов-
ного мозга на  животных. Однако многочисленные не-
удачи клинических исследований нейропротекторных, 
тромболитических и других способов лечения инсульта, 
прошедших успешные доклинические исследования 
в моделях ишемии на мелких лабораторных животных, 
поставили под сомнение возможность прямой транс-
ляции полученных результатов на  человека. Поэтому, 
прежде чем приступить к  клиническим испытаниям 
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новых методов лечения инсульта на  людях, является 
целесообразным использовать крупных лаборатор-
ных животных для экспериментальных исследований. 
Среди известных модельных организмов мини-свиньи 
считаются наиболее оптимальными животными для до-
клинических испытаний.

В  настоящем исследовании для моделирования 
ишемии головного мозга методом постоянной окклю-
зии средней мозговой артерии мы использовали самок 
мини-свиней (n=4) породы вьетнамские вислобрюхие 
возрастом 4–5 месяцев и весом 25–30 кг. Доступ к го-
ловному мозгу осуществляли под ингаляционной ане-
стезией через лобно-височную трепанацию около края 
глазницы с  резекцией скуловой дуги. Под операцион-
ным микроскопом среднюю мозговую артерию коагули-
ровали в месте отхождения от виллизиева круга с помо-
щью биполярного пинцета.

В послеоперационном периоде в течение недели ана-
лиз поведенческих тестов выявил двигательные и  чув-
ствительные нарушения в  задних конечностях. Через 
7 суток после моделирования инсульта подопытных жи-
вотных подвергали эвтаназии, головной мозг выделяли 
из  черепной коробки для морфологического исследо-
вания. Макроскопический и  микроскопический анализ 
головного мозга обнаружил очаговый ишемический 
инфаркт мозга, затрагивающий теменную и  височные 
доли. Таким образом, результаты поведенческих тестов 
и  морфологического исследования выявили характер-
ные и  воспроизводимые морфо-функциональные нару-
шения головного мозга у мини-свиней через неделю по-
сле окклюзии средней мозговой артерии.

Разработанный нами способ моделирования ише-
мического инсульта головного мозга у  мини-свиньи по-
зволяет получить инфаркт мозга ограниченного объема 
в  заданной области и  может быть использован для до-
клинических исследований новых методов терапии ише-
мического инсульта с последующей трансляцией на кли-
нические испытания.

Работа выполнена при поддержке гранта Российского 
научного фонда № 19-75-10030.
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На сегодняшний день эффективных методов терапии 
травмы спинного мозга (ТСМ) не существует. Поиск но-
вых способов лечения ТСМ и  их  испытания на  крупных 
лабораторных животных являются одной из  актуальных 

проблем, как неврологии, так и регенеративной медици-
ны. В  данной работе изучена эффективность клеточно-
опосредованной генной терапии (ГТ) в сочетании с эпи-
дуральной электростимуляцией (ЭС) у мини-свиней после 
моделирования ТСМ.

Подопытным мини-свиньям с  ТСМ на  уровне Th8 
(n=2) через 4  ч  после операции интратекально вводи-
ли генно-модифицированные мононуклеарные клетки 
крови пуповины человека, одновременно продуциру-
ющие рекомбинантные сосудистый эндотелиальный 
фактор роста, глиальный нейротрофический фактор 
и  нейрональную молекулу клеточной адгезии. ЭС  на-
чинали через 2  недели после нанесения нейротравмы 
и проводили выше места повреждения на уровне С5 для 
стимулирования роста аксонов через эпицентр травмы 
и  ниже  — на  уровне L2  для возбуждения генераторов 
центрального паттерна. Для ЭС использовали электро-
стимулятор Digitimer DS7А, сила тока варьировала 
от 7 мА до 15 мА, частота 25–30 Hz. Контрольным жи-
вотным после моделирования ТСМ (n=2) интратекально 
вводили физиологический раствор.

Через 2  месяца после моделирования ТСМ анализ 
кинематики суставов во  время ЭС  выявил, что объем 
движений в  голеностопном суставе подопытных мини-
свиней приблизился к  значениям интактных животных. 
Поведенческий тест, оценивающий состояние мини-
свиней после ТСМ грудного отдела, также выявил луч-
ший показатель восстановления двигательной функ-
ции у  подопытных животных. Электрофизиологическое 
исследование m.soleus, показало, что у  контрольных 
животных моторный (М) ответ имел несколько фаз, 
а  рефлекторный (Н) ответ отсутствовал. В  терапевти-
ческой группе М- и  Н-ответы имели стандартную фор-
му. Морфометрический анализ объема патологических 
полостей в  сером веществе спинного мозга выявил 
большую сохранность ткани у  подопытных мини-свиней 
по сравнению с контрольными. Иммунофлуоресцентный 
анализ выявил меньшее количество Caspase3+-клеток 
и  больший уровень экспрессии Hsp27, синаптофизина 
и PSD95 у подопытных мини-свиней.

Таким образом, полученные данные свидетельствуют 
о положительном эффекте ЭС в сочетании с ГТ на мор-
фо-функциональное восстановление спинного мозга 
у мини-свиней с ТСМ и могут явиться основой для разра-
ботки клинического протокола лечения ТСМ у человека 
с помощью комбинированной электро- и генной терапии.

Исследование поддержано грантом Российского на-
учного фонда № 16-15-00010.
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Трехмерные культуры опухолевых клеток преодолева-
ют ограничения традиционно используемых монослой-
ных культур и воссоздают такие основные характеристи-
ки опухолей, как пространственные градиенты кислорода, 
факторов роста и метаболитов и наличие некротических, 
гипоксических, покоящихся и пролиферативных клеток.

Целью исследования было доказать преимущество 
3D-модели над 2D-моделью с  целью дальнейшего ин-
тегрирования in  vitro модели опухолевых сфероидов 
в  схему разработки противораковых лекарственных 
средств и использования первичных опухолевых клеток 


