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Как установлено нами в предыдущих исследованиях, 
локальная блокада активности р38 МАРК существенно 
влияет на  формирование соединительной ткани в  зоне 
травматического повреждения, снижает привлечение 
прогениторных клеток фибробластического ряда в  зону 
формирования послеоперационного рубца, повышает 
фиброкластическую активность.

Цель исследования: определить влияние инги-
битора р38  на  окислительное фосфорилирование 
в фибробластах.

Эксперимент проведен на первичной культуре фибро-
бластов, выделенной из  сальника крысы линии Wistar. 
К клеткам 3 пассажа добавляли ингибитор р38 SB 203580 
(Tocris) в  различных концентрациях. Проводили прижиз-
ненное наблюдение за  морфологией клеточной культу-
ры в  течение суток при помощи BioStationCT Cell Culture 
Observation System Ver. 4.1  NIKON. Через сутки клет-
ки фиксировали и  проводили иммунофлюоресцентное 
окрашивание с  использованием первичных антител anti-
OxPhos Complex IV subunit I (Invitrogen).

Установлено, что ингибитор SB203580  резко повы-
шал окислительное фосфорилирование в фибробластах, 
причем наблюдаемый эффект являлся дозозависимым.

Адгезия и жизнеспособность 
фетальных фибробластов человека, 
культивируемых на 3D-печатном 
матриксе из поликапролактона
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Одним из  важных вопросов тканевой инженерии 
является применение искусственных материалов, в  ка-
честве тканевых матриксов, обладающих как соответ-
ствующими прочностными характеристиками, биосовме-
стимостью, так и биодеградируемостью. Среди подобных 
материалов поликапролактон (ПКЛ) является одним 
из наиболее перспективных. ПКЛ может быть использо-
ван при изготовлении тканевых матриксов различными 

методами, такими как электроспиннинг, 3D-печать и др. 
Данный материал активно применяется для протези-
рования костной ткани, изготовлении кожных и  сосуди-
стых тканевых эквивалентов. В  большинстве случаев, 
для успешного формирования тканевых эквивалентов 
важна адгезия клеточных компонентов с  матричным 
материалом. В  данной работе мы  оценивали способ-
ность адгезии фетальных фибробластов человека (ФФЧ) 
к ПКЛ-матриксу, полученному методом 3D-печати, а так-
же оценивали жизнеспособность адгезированных ФФЧ.

ПКЛ-матрикс был получен с  помощью 3D-печати 
методом послойной укладки полимера под разными 
углами в горизонтальной плоскости. Полученный много-
слойный блок размером 10×10×25 мм имел ячеистую 
структуру (толщина нити 150 мкм). На поверхность бло-
ка наносили 200  мкл клеточной суспензии в  концен-
трации 1 млн/мл в ростовой среде DMEM/F12 с 10% 
ФТС и  инкубировали в  течение 2  ч  в  СО2-инкубаторе 
при стандартных условиях. Затем блоки переносили 
в  ростовую среду для дальнейшего культивирования. 
Чтобы избежать миграции клеток, блоки располагали 
на вазелиновой подложке. В работе были использованы 
ФФЧ 5-го  пассажа. Жизнеспособность адгезирован-
ных ФФЧ оценивали методом с витальным красителем 
ресазурином в течение 4 дней. Срезы образцов для ми-
кроскопического исследования окрашивали по  методу 
Гимза. В качестве дополнительного метода визуализа-
ции адгезированных к матриксу клеток использовалась 
сканирующая электронная микроскопия.

Согласно полученным результатам, ФФЧ успешно ад-
гезировали к ПКЛ-матриксу. Уровень жизнеспособности 
линейно увеличивался, и на 4 день был более чем в 2 раза 
выше, по сравнению с первым днём культивирования.

В итоге исследования было подтверждено, что ПКЛ 
является перспективным материалом для использова-
ния в тканевой инженерии за счёт адгезивной поверх-
ности и  поддержания жизнеспособности клеточных 
культур человека.
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В  2003  г. в  Самаре впервые в  РФ  был зарегистри-
рован государственный банк пуповинной крови (ПК)  — 
ГБУЗ «Клинический центр клеточных технологий». 
Материалом исследования являются результаты практи-
ческого применения гематопоэтических стволовых кле-
ток ПК из Самарского банка с 2003–2019 гг.

Методы исследования: статистический, системного 
анализа, социологический.

Результаты. Самарский банк ПК  — единственный 
в  РФ, интегрированный в  Международный регистр до-
норов костного мозга и  банков ПК  BMDW (с  2012  г.). 
Самарский регистр — первый и единственный из РФ, по-
лучивший аккредитацию WMDA в 2016 г.

Из Самарского банка ПК за все время работы было 
передано для трансплантации 63 образца ПК для онко-
гематологических пациентов. Из них 31 — в российские 
трансплантационные центры (Москва, Санкт-Петербург, 
Екатеринбург) и 32 в зарубежные (ЮАР, Англия, Дания, 
Венгрия, Белоруссия, Норвегия, Австрия, Израиль, 
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Польша, Нидерланды, Австралия, Канада). Оценка ре-
зультатов трансплантации ПК проведена по полученным 
отчётам трансплантационных центров (25  пациентов). 
Подбор образцов ПК  осуществлялся по  результатам 
HLA-типирования по 3 локусам. Совместимость с реци-
пиентом 4 из 6 наблюдалась в 33,4% случаев, 5 из 6 — 
42,8%, 6 из 6 — 23,8%. Каждый образец ПК содержал 
не менее 150×107 ядросодержащих клеток, количество 
жизнеспособных CD34+-клеток не  менее 1,6×106, все 
образцы имели отрицательные результаты на  гемо-
трансмиссивные инфекции.

Наиболее частая патологией для трансплантации 
ГСК: острый лимфобластный лейкоз и  острый мие-
лобластный лейкоз. Реже встречающаяся патология: 
хронический миелобластный лейкоз, первичный имму-
нодефицит, ювенильный миеломоноцитарный лейкоз, 
миелодиспластический синдром, лимфома, первичный 
X-сцепленный лимфопролиферативный синдром, пер-
вичный семейный гемофагоцитарный лимфогистио-
цитоз, первичный иммунодефицит, синдром Вискотта-
Олдрича, синдром «голых» лимфоцитов. Возраст 
пациентов от  6  месяцев до  69  лет (средний возраст 
15+9 лет). Общая выживаемость после трансплантаций 
ПК  составила 72%, общая безрецидивная выживае-
мость — 56% (медиана наблюдения 365 дней).

Кроме того, из  Самарского банка ПК  за  последние 
5  лет увеличилась активация образцов ПК  для приме-
нения в других направлениях медицины: стоматологии — 
15 пациентов, хирургии (циррозы, атеросклероз сосудов 
НК) — 51, неврологии (ДЦП, аутизм) — 210 пациентов.

Выводы. Частота выдачи образцов ПК из Самарского 
банка ПК  для лечения онкогематологических паци-
ентов составила 0,75%, для целей регенеративной 
медицин — 2%.
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Петр Алексеевич Тюрин-Кузьмин, Анастасия 
Михайловна Иванова, Вадим Игоревич 
Чечехин, Александр Владимирович Балацкий, 
Вероника Юрьевна Сысоева, Полина 
Максимчик, Наталия Игоревна Калинина

МГУ им. М.В. Ломоносова, Москва, Россия

tyurinkuzmin.p@gmail.com

Ожирение и  метаболические болезни, ассоцииро-
ванные с  ним, приобрели в  последние десятилетия ха-
рактер пандемий. Увеличение объема жировой ткани 
может происходить за  счет гипертрофии адипоцитов, 
при которой увеличивается размер отдельных клеток 
из-за  накопления жировых капель. При этом форми-
руется нездоровый фенотип жировой ткани с высоким 
воспалительным фоном и слабой секреторной активно-
стью. Более здоровый механизм разрастания жировой 
ткани — гиперплазия — происходит за счет увеличения 
количества адипоцитов. При этом сценарии формирую-
щиеся адипоциты имеют здоровый фенотип и  активно 
секретируют гормоны жировой ткани адипокины. Новые 
адипоциты происходят в результате дифференцировки 
мезенхимных стволовых клеток (МСК). МСК в жировой 
ткани выполняют три ключевых группы функций. Во-
первых, дифференцировка в  адипоциты в  ходе гипер-
плазии. Во-вторых, формирование стромы для вновь 
образующихся клеток и  поддержание имеющегося 

матрикса. В  третьих, самообновление и  поддержание 
стволовости МСК. Баланс между этими процессами 
лежит в основе здорового функционирования жировой 
ткани и сохранения ее регенеративного потенциала.

Ранее мы обнаружили, что один из ключевых гормо-
нальных регуляторов МСК, норадреналин, запускает 
уникальный для клеток взрослого организма процесс ге-
терологической сенситизации. При действии на МСК но-
радреналина основные физиологические ответы опосре-
дуются β-адренорецепторами. Однако через 6 часов после 
первичного воздействия норадреналина в МСК экспрес-
сируется дополнительное количество функционально-
активных α1А-адренорецепторов, а  β-адренорецепторы 
подвергаются даун-регуляции. Это приводит к  тому, что 
на повторную обработку норадреналином МСК отвечают 
активацией α1А-адренорецепторов и  кальциевой сиг-
нализацией, а  не  через цАМФ-зависимый сигнальный 
каскад β-адренорецепторов. Такое переключение сигна-
лизации приводит, с одной стороны, к подавлению адипо-
генной дифференцировки МСК, с другой, к переходу кле-
ток на полностью анаэробный метаболизм и повышению 
синтетической функции клеток. Анаэробный гликолиз 
является одной из важнейших характеристик стволовых 
клеток, как здоровых, так и раковых, а синтетическая ак-
тивность МСК необходима для обновления и здорового 
разрастания жировой ткани.

Таким образом, мы  обнаружили в  МСК новый меха-
низм гетерологической сенситизации, который влияет 
на  метаболический статус клеток и  регулирует переход 
между дифференцировочным и  синтетическим феноти-
пами стволовой клетки.

Работа поддержана грантом РФФИ № 18-015-00421.
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Увеличение средней продолжительности жизни при-
вело к тому, что заболевания нейродегенеративной груп-
пы стали встречаться чаще. Их основная особенность — 
неуклонная гибель клеток нервной системы, которая, 
в свою очередь, приводит к утрате специфических функ-
ций: когнитивных и двигательных. Несмотря на большое 
количество исследований, проведенных за  последние 
годы, не  были раскрыты точные механизмы развития 
нейродегенеративных заболеваний, так же как и не было 
разработано эффективных препаратов, способных отме-
нить или замедлить развитие патологии. Несмотря на то, 
что клинически, каждое нейродегенеративное заболе-
вание имеет свои специфические симптомы, на молеку-
лярном уровне, они все обладают схожими паттернами 
патологических процессов, которые приводят к  гибели 


