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Èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåííûå ïðîáëåìå ðåãóëèðîâàíèÿ
ïðîöåññà õîíäðîãåíåçà è êëåòî÷íîé èíæåíåðèè õðÿùå-
âîé òêàíè, â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñòàþòñÿ àêòóàëü-
íûìè, ó÷èòûâàÿ ñòåïåíü âîçðàñòàíèÿ ðàñïðîñòðà-
íåííîñòè îñòåîäåãåíåðàòèâíûõ îðòîïåäè÷åñêèõ çàáî-
ëåâàíèé. Áûë îñóùåñòâëåí àíàëèç ëèòåðàòóðíûõ äàí-
íûõ ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ìîëåêóëÿðíûõ èçìåíåíèé, 
ðàçâèâàþùèõñÿ â õðÿùåâîé òêàíè ïðè îñòåîðòðèòå 
(ÎÀ). Ïî êëþ÷åâûì ñëîâàì áûë ïðîèçâåäåí ïîèñê â 
ìåæäóíàðîäíûõ è îòå÷åñòâåííûõ áàçàõ äàííûõ. Îòî-
áðàíî 40 èñòî÷íèêîâ, ïîäõîäÿùèõ ïî òåìàòèêå. Áûëè 
èäåíòèôèöèðîâàíû ìíîãèå áèîëîãè÷åñêèå ðåãóëÿòîðû 
ñ àíàëèçîì âîçìîæíîñòè èõ âêëþ÷åíèÿ â ïðîöåññû 
îñòåî- è õîíäðîãåíåçà. Èçó÷åíèå áèîìàðêåðîâ ÎÀ, à
òàêæå ïîñëåäóþùàÿ ðåãóëÿöèè õîíäðîãåíåçà ðàçëè÷-
íûìè ìîëåêóëàìè, ÿâëÿåòñÿ áóäóùèì â òåõíèêå êëå-
òî÷íîé èíæåíåðèè õðÿùåâîé òêàíè ñ öåëüþ âîññòà-
íîâëåíèÿ õðÿùà ïîâðåæäåííîãî ÎÀ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õîíäðîöèòû, ñòâîëîâûå êëåòêè, äèô-
ôåðåíöèðîâêà.

Èññëåäîâàíèÿ ïîñâÿùåííûå ïðîáëåìå ðåãóëèðîâà-
íèÿ ïðîöåññà õîíäðîãåíåçà è êëåòî÷íîé èíæåíåðèè 
õðÿùåâîé òêàíè, â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñòàþòñÿ àêòó-
àëüíûìè, ó÷èòûâàÿ ñòåïåíü âîçðàñòàíèÿ ðàñïðîñ-
òðàíåííîñòè îñòåîäåãåíåðàòèâíûõ îðòîïåäè÷åñêèõ 
çàáîëåâàíèé. Îñóùåñòâëåí àíàëèç ëèòåðàòóðíûõ 
äàííûõ ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ìîëåêóëÿðíûõ èç-
ìåíåíèé, ðàçâèâàþùèõñÿ â õðÿùåâîé òêàíè ïðè 
îñòåîðòðèòå (ÎÀ). Ïî êëþ÷åâûì ñëîâàì áûë ïðî-
èç-âåäåí ïîèñê â ìåæäóíàðîäíûõ è îòå÷åñòâåííûõ 
áà-çàõ äàííûõ. Îòîáðàíî 40 èñòî÷íèêà, ïîäõîäÿùèõ 
ïî òåìàòèêå. Áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû ìíîãèå áèî-
ëîãè÷åñêèå ðåãóëÿòîðû ñ àíàëèçîì âîçìîæíîñòè èõ 
âêëþ÷åíèÿ â ïðîöåññû îñòåî- è õîíäðîãåíåçà. 

Êàê èçâåñòíî, îñòåîàðòðèò (ÎÀ) ÿâëÿåòñÿ çàáî-
ëåâàíèåì ñîïðîâîæäàþùèìñÿ äåãðàäàöèåé ñóñòà-
âîâ, ïîðàæåíèåì ñóñòàâíîãî õðÿùà è ñóáõîíäðàëü-
íîé êîñòíîé òêàíè. Äëÿ çàáîëåâàíèÿ ñâîéñòâåííû 
áîëü, íàðóøåíèå ïîäâèæíîñòè, äåôîðìàöèÿ ñóñòà-
âîâ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó 80 % íàñåëåíèÿ ê âîçðàñòó 
65 ëåò îáíàðóæèâàþòñÿ ðàäèîãðàôè÷åñêèå ïðèçíàêè 
ÎÀ [1]. Ìåäëåííîå ïðîãðåññèðîâàíèå çàáîëåâàíèÿ è 
ïðîäîëæèòåëüíûé áåññèìïòîìíûé ïåðèîä ñîçäàþò 
îïðåäåëåííûå ñëîæíîñòè ðàííåé äèàãíîñòèêè ÎÀ.
Òàê êàê åäèíñòâåííûì äèàãíîñòè÷åñêèì ìåòîäîì 
ÿâëÿåòñÿ ðåíòãåíîãðàôèÿ, âûÿâëÿþùàÿ óæå ãëóáî-
êèå ïîðàæåíèÿ õðÿùåâîé òêàíè, òî äëÿ ðàííåé äè-
àãíîñòèêè ÎÀ âîçíèêàåò íåîáõîäèìîñòü èäåíòèôè-
êàöèè ñïåöèôè÷åñêèõ áèîìàðêåðîâ, ÷òî çíà÷èòåëü-
íî ïîâûñèëî áû ýôôåêòèâíîñòü êîíñåðâàòèâíîãî 
ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ äàííîé ïàòîëîãèè [2].

Íåñìîòðÿ íà ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäîâàíèÿ, ìå-
õàíèçìû ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ïðè 
ÎÀ ïîêà äî êîíöà íå âûÿñíåíû. Ìåæêëåòî÷íîå 
âåùåñòâî õðÿùåâîé òêàíè â îñíîâíîì ñîñòîèò èç
ôèáðèëëÿðíûõ áåëêîâ, âêëþ÷àÿ êîëëàãåí, ïðîòåî-
ãëèêàí è ãèàëóðîíàí. Ïîñêîëüêó ïî÷òè âñå åãî 
êîìïîíåíòû òðàíñïîðòèðóþòñÿ âíóòðèêëåòî÷íûìè 
âåçèêóëÿðíûìè òðàíñïîðòíûìè ñèñòåìàìè, ìîëå-
êóëû, êîòîðûå îáåñïå÷èâàþò ïåðåíîñ âåçèêóë, òàê-
æå âàæíû äëÿ ýíäîõîíäðàëüíîé îññèôèêàöèè. Ãè-
àíòèí, êîäèðóåìûé ãåíîì Golgb1, ÿâëÿåòñÿ ôàê-
òîðîì, îáåñïå÷èâàþùèì ñâÿçûâàíèå ïóçûðüêîâ 1
(COPI) è ôóíêöèîíèðóåò â öèñ-ìåäèàëüíûõ îò-
äåëàõ Ãîëüäæè. Ãèàíòèí èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â 
êîîðäèíàöèè ñèíòåçà àãðåêàíà, ñâÿçûâàþùåãî áåëêà
è êîëëàãåí XI òèïà â õîíäðîöèòàõ, è åãî ïîòåðÿ âû-
çûâàåò îñòåîõîíäðîäèñïëàçèþ ñ íàðóøåíèåì ñòðóê-
òóðû äàííûõ êîìïîíåíòîâ [3]. Ïðè ýòîì, âíóòðè-
êëåòî÷íûìè ñèãíàëüíûìè ôàêòîðàìè, êîòîðûå ïå-
ðåäàþò ðàçëè÷íóþ èíôîðìàöèþ èçâíå âíóòðü êëå-
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Ìîëåêóëÿðíûå ìåõàíèçìû íàðóøåíèÿ õîíäðî- è îñòåîãåíåçà ïðè îñòåîàðòðèòå 

ìîëåêóëÿðíûõ G-áåëêîâ. Îíè, êîíòðîëèðóþò ðàç-
ëè÷íûå ôóíêöèè, ñâÿçàííûå ñ ðåîðãàíèçàöèåé àê-
òèíîâîãî öèòîñêåëåòà: ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê, äèô-
ôåðåíöèðîâêó è àïîïòîç. Rac1 è Cdc42 èãðàþò ñîâ-
ìåñòíóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ðàçâèòèÿ êîñòåé [4].
Áûëà òàêæå âûÿâëåíà ñâÿçü ìåæäó Toll-like ðåöåï-
òîðîì 4 (TLR4) è OA â õðÿùåâîé òêàíè, ñóáõîíä-
ðàëüíîé êîñòè è ñèíîâèàëüíîé îáîëî÷êå, ÷òî óêà-
çûâàåò íà âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ïðåïàðàòîâ, 
âîçäåéñòâóþùèõ íà TLR4-ñïåöèôè÷åñêîå èçìåíå-
íèå OA. Òàê æå ïðåäïîëàãàþò, ÷òî R1-P1, íîâûé 
èíãèáèðóþùèé ïåïòèä äëÿ FGFR1, êîòîðûé îñëàá-
ëÿåò äåãåíåðàöèþ ñóñòàâíîãî õðÿùà ó âçðîñëûõ ìû-
øåé ÿâëÿåòñÿ ïîòåíöèàëüíî âåäóùåé ìîëåêóëîé äëÿ 
ëå÷åíèÿ ÎÀ [5].

Íåäàâíèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî óðîâåíü
ðàçëè÷íûõ, ñâÿçàííûõ ñ ïîâðåæäåíèåì ìîëåêóëÿð-
íûõ ñòðóêòóð (DAMP – Damage-associated molecular 
patterns), òàêèõ êàê HMGB1 (high-mobility group box 
1), S100 áåëêîâ è áåëêîâ òåïëîâîãî øîêà (HSP – 
heat shock proteins), óâåëè÷èâàåòñÿ ïðè âîñïàëèòåëü-
íûõ çàáîëåâàíèÿõ, âêëþ÷àÿ OA [6]. DAMPs ïðåä-
ñòàâëÿþò ñîáîé ýíäîãåííûå ìîëåêóëû, êîòîðûå âû-
ñâîáîæäàþòñÿ èç ïîâðåæäåííûõ èëè ïîãèáàþùèõ 
êëåòîê è àêòèâèðóþò íåñïåöèôè÷åñêèé èììóííûé 
îòâåò, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ðåöåï-
òîðàìè (PRR – pattern recognition receptors). Îíè 
îáëàäàþò ñïîñîáíîñòüþ êàê çàùèùàòü îðãàíèçì, 
òàê è àêòèâèðîâàòü ðàçâèòèå âîñïàëèòåëüíûõ ðåàê-
öèé. Áûëî òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî â êëåòêàõ, ïîä-
âåðãíóòûõ ðàñòÿæåíèþ áûë âûÿâëåí ñàìûé íèçêèé 
óðîâåíü ìàòðèêñíûõ ïðîòåîãëèêàíîâ. Áûëî çàìåòíî 
óìåíüøåíî âûäåëåíèå COL2A1, Acan è SOX9 è 
óâåëè÷åí óðîâåíü ýêñïðåññèè COL1A1 [7].

Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî õîíäðîöèòû ñèíòåçèðó-
þò ìîëåêóëû, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ïîòåíöèàëüíûìè 
àíòèãåíàìè ïðè âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèÿõ ñóñ-
òàâîâ. Òàê, õîíäðîöèòû ýêñïðåññèðóþò õðÿùåâîé 
ñïåöèôè÷åñêèé ìåìáðàííûé àíòèãåí (CH65), ÷åëî-
âå÷åñêèé õðÿùåâîé ãëèêîïðîòåèí-39 (HC gp-39), 
ìîëåêóëó àäãåçèè ãèàëóðîíàíà CD44, àíòèãåí-òèìî-
öèò-1 (Thy-1) – CD90, ïðåîáðàçîâàòåëü ñèãíàëîâ –
CD24, ñâÿçàííûé ñ ôóíêöèåé ëèìôîöèòîâ àíòèãåí-3
(LFA-3) – CD58 è òðàíñìåìáðàííûé áåëîê òèïà I 
Tmp21. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, îíè òàêæå ìîãóò îêàçû-
âàòü èììóíîäåïðåññèâíîå è èììóíîìîäóëèðóþùåå 
äåéñòâèå íà èììóíîêîìïåòåíòíûå êëåòêè. Èçîëè-
ðîâàííûå õîíäðîöèòû íå âûçûâàþò ýôôåêòèâíîãî 
àëëîãåííîãî èììóííîãî îòâåòà in vitro è ïîäàâëÿþò 
ïðîëèôåðàöèþ àêòèâèðîâàííûõ Ò-êëåòîê, ÷òî ñâÿ-
çàíî ñ ñèíòåçîì õîíäðîöèòàìè íåñêîëüêèõ îòðèöà-
òåëüíûõ ðåãóëÿòîðîâ èììóííîãî îòâåòà. Îíè ýêñ-
ïðåññèðóþò ëèãàíä çàïðîãðàììèðîâàííîé ñìåðòè
(PD-L), õîíäðîìîäóëèí-I è èíäîëàìèí 2,3-äèîêñè-

ãåíàçó (IDO), ìîëåêóëû, êîòîðûå ñïîñîáñòâóþò òî-
ëåðàíòíîñòè è ïîäàâëÿþò èììóííóþ ñèñòåìó [8].

Òàêèì îáðàçîì â ðàííåé ñòàäèè ÎÀ ðåíòãåíî-
ãðàôè÷åñêèå äàííûå âûÿâëÿþò íîðìàëüíîå ñòðîå-
íèå ñóñòàâîâ, ïàòîëîãèÿ ïðîÿâëÿåòñÿ òîëüêî ïðè 
ïîâûøåíèè óðîâíÿ ïðîäóêòîâ ðàñïàäà õðÿùà èëè
ìàðêåðîâ âîñïàëåíèÿ. Ïðè ýòîì â êà÷åñòâå áèîõè-
ìè÷åñêîãî ìàðêåðà çàáîëåâàíèÿ ìîæåò áûòü èñïîëü-
çîâàíî âåùåñòâî, äàþùåå èíôîðìàöèþ î íà÷àëå 
äåãåíåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ è ïîçâîëÿþùåå îïðåäå-
ëèòü ñòàäèþ çàáîëåâàíèÿ. Èäåàëüíûå áèîìàðêåðû 
äîëæíû áûòü ñïåöèôè÷íû äëÿ ñóñòàâîâ è âûÿâëÿ-
òüñÿ â áåññèìïòîìíûé ïåðèîä çàáîëåâàíèÿ. Òàêèì
îáðàçîì, îñíîâíîé öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áèîìàðêå-
ðîâ, ÿâëÿåòñÿ äèàãíîñòèêà ðàííåé ñòàäèè ÎÀ è
ïðåäóïðåæäåíèå ðàçâèòèÿ äåãåíåðàòèâíûõ èçìåíå-
íèé. Äëÿ ýòîãî â íàñòîÿùåå âðåìÿ èñïîëüçóþò íå-
ñêîëüêî áèîìàðêåðîâ, îäíàêî îíè èìåþò ðàçëè÷íûé
êîýôôèöåíò ýôôåêòèâíîñòè. Äëÿ àêñåëåðàöèè ðàç-
âèòèÿ èññëåäîâàíèé áèîìàðêåðîâ ñî ñòîðîíû Ìåæäó-
íàðîäíîé Àññîöèàöèè Èññëåäîâàíèÿ ÎÀ (OARSI –
Osteoarthritis Research Society International) áûëà ðàç-
ðàáîòàíà êëàññèôèêàöèÿ áèîìàðêåðîâ [9, 10].  

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ áîëåå øèðîêîå ïðèìåíåíèå 
íàøëè ìàðêåðû âûÿâëÿþùèå ðàçðóøåíèå Col II. 
Äàííûé ìàðêåð íàøåë ïðèìåíåíèå ïðè äèàãíîñòè-
êå ÎÀ è ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà, òàê êàê ÿâëÿåòñÿ 
âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûì äåòåêòîðîì ñòðóêòóðíûõ èç-
ìåíåíèé õðÿùà. Ïîâûøåíèå åãî óðîâíÿ ñî÷åòàåòñÿ 
ñ ñèíîâèòîì è ñíèæåíèåì ìèíåðàëèçàöèè êîñòíîé 
òêàíè, ÷òî õàðàêòåðíî äëÿ âîñïàëèòåëüíûõ àðòðè-
òîâ [11]. Êðîìå òîãî, ó÷èòûâàÿ ôàêò òîãî, ÷òî äå-
ãðàäàöèÿ ïðîòåîãëèêàíîâ ÿâëÿåòñÿ ïðèçíàêîì ðàí-
íåãî ÎÀ â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ íà æè-
âîòíûõ, ïðîäóêòû ðàçðóøåíèÿ àãðåêàíà ìîãóò áûòü 
èíôîðìàòèâíûìè äëÿ ðàííåé äèàãíîñòèêè ÎÀ. Â
÷àñòíîñòè, â ðåçóëüòàòå ðàçðóøåíèÿ àãðåêàíà àãðå-
êàíàçîé, âûäåëÿåòñÿ ARGS íåîýïèòîï, êîòîðûé âîç-
ìîæíî âûÿâèòü èììóíîôåðìåíòíûì àíàëèçîì ñ 
èñïîëüçîâàíèåì BC3-C2 àíòèòåë â ïëàçìå êðîâè,  
ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè è ìî÷å ïàöèåíòîâ, ñòðà-
äàþùèõ ÎÀ. Ïðè ýòîì ïðîäóêòû ðàñïàäà àãðå-
êàíà AGG1 (G1–1H11) è AGG2 (6D6–G2) áûëè
èñïîëüçîâàíû â êîìáèíàöèè ñ CTX-II êàê èíäè-
êàòîð äåãåíåðàòèâíûõ èçìåíåíèé õðÿùà ïðè ÎÀ
êîëåííîãî ñóñòàâà [12]. Îäíàêî, êîñòíûå ìàðêåðû
ìîãóò áûòü ýôôåêòèâíî èñïîëüçîâàíû â êîìáèíà-
öèè ñ ìàðêåðàìè ìåòàáîëèçìà õðÿùà äëÿ îïðåäå-
ëåíèÿ ÎÀ è ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ ñòåïåíè ýôôåê-
òèâíîñòè åãî ëå÷åíèÿ. Ïðè èññëåäîâàíèè ñâÿçè 
óðîâíÿ áèîìàðêåðîâ è ðàííèìè ïðèçíàêàìè ÎÀ, 
èíòåíñèâíîñòè áîëè è âîñïàëåíèÿ ñóñòàâà, áûëî 
óñòàíîâëåíî, ÷òî ñîîòíîøåíèå uCTX-II (â ìî÷å)/
CPII (â ïëàçìå) è óðîâåíü ñèíîâèàëüíîãî ìàðêåðà 
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ãèàëóðîíîâîé êèñëîòû (HA) ïîâûøàëèñü ñ íà÷àëîì 
çàáîëåâàíèÿ [13].  

Íåñêîëüêî áèîìàðêåðîâ: èíòåðëåéêèíû (IL)-1,
IL-6, IL-8, IL-11, LIF (leukemia inhibitory factor), 
COMP (cartilage oligomeric matrix protein), îñòåî-
êàëüöèí è OP-1 (osteogenic protein-1) áûëè âûÿâ-
ëåíû â ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè ïàöèåíòîâ ñòðàäà-
þùèõ ÎÀ è ðåâìàòîèäíûì àðòðèòîì. Ïîâûøåíèå 
óðîâíÿ IL-11, LIF, è OP-1 óêàçûâàåò íà áîëåå 
öåëåñîîáðàçíîå èõ èñïîëüçîâàíèå ñ öåëüþ ìîíèòî-
ðèíãà ÎÀ, â òî âðåìÿ, êàê àêòèâàöèÿ IL-1, IL-6, 
IL-8, LIF, è OP-1 ñâèäåòåëüñòâóåò î ðåâìàòîèäíîì 
àðòðèòå [14].

Êðîìå òîãî, åñòåñòâåííûìè èíäèêàòîðàìè òå÷å-
íèÿ çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ òàêæå ôåðìåíòû ðàçðó-
øàþùèå êîëëàãåí II òèïà è àãðåêàí. Òàê, ôèáðèë-
ëÿðíûé êîëëàãåí II òèïà âíà÷àëå ïîäâåðãàåòñÿ êîì-
áèíèðîâàííîìó âîçäåéñòâèþ ðÿäà ìåòàëëîïðîòåèíàç
(MMP-1, -8, -13, è -14) çàòåì ðàçðóøàåòñÿ MMP-2, 
-3 è -9. Âûøåíàçâàííûå áèîìàðêåðû áûëè ïðèçíà-
íû èíäèêàòîðàìè ÎÀ êîëåííîãî ñóñòàâà, îäíàêî â 
íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ îíè áûëè òàê æå âûÿâëåíû ïðè 
ÎÀ òàçîâîãî ñóñòàâà [15].   

Òàêèì îáðàçîì, íåñìîòðÿ íà èññëåäîâàíèÿ ïî-
ñâÿùåííûå èçó÷åíèþ áèîìàðêåðîâ ÎÀ, äî ñèõ ïîð 
íå ïðåäëîæåí ñòàíäàðò äëÿ äèàãíîñòèêè ñòàäèé, 
ìîíèòîðèíãà òå÷åíèÿ è ïðîãíîçà ïàòîëîãè÷åñêèõ èç-
ìåíåíèé ïðè äàííîì çàáîëåâàíèè. Àíàëèçèðóÿ âûøå-
èçëîæåííûå äàííûå, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ðàç-
âèòèå ÎÀ çàâèñèò îò ìåòàáîëè÷åñêèõ èçìåíåíèé 
õîíäðîöèòîâ. Íåñìîòðÿ íà îáùåèçâåñòíóþ êëèíèêó,
ïîðàæåíèå ñóñòàâíîãî õðÿùà ïðîäîëæàåò îñòàâàòüñÿ 
óíèêàëüíîé êëèíè÷åñêîé ïðîáëåìîé, èç-çà ïëîõîé
ñïîñîáíîñòè õðÿùà ê ðåãåíåðàöèè, ÷òî â çíà÷èòåëü-
íîé ñòåïåíè îáóñëîâëåíî àâàñêóëÿðíîé ïðèðîäîé 
õðÿùåâîé òêàíè. Ñîâðåìåííûå ìåòîäû êëåòî÷íîé 
òåðàïèè íå îáåñïå÷èâàþò ïîëó÷åíèå ãèàëèíîâîãî 
õðÿùà, è îñòàþòñÿ ñïîðíûìè, òàê êàê ïîëó÷åííàÿ 
òêàíü áîëüøå íàïîìèíàåò ôèáðîçíóþ. Îòëîæåíèå 
ôèáðîçíîãî õðÿùà âìåñòî ãèàëèíîâîãî ìîæåò ïðè-
âåñòè ê óõóäøåíèþ ïðî÷íîñòè è áûñòðîìó ñíè-
æåíèþ óðîâíÿ àêòèâíîñòè. Òàêèì îáðàçîì, ñóùåñò-
âóåò íåîáõîäèìîñòü â áîëåå ýôôåêòèâíûõ ìåòîäàõ 
ðåãåíåðàòèâíîé òåðàïèè. Ïî ýòîé ïðè÷èíå, èññëå-
äîâàíèå äèôôåðåíöèðîâêè ìåçåíõèìíûõ ñòâîëîâûõ
êëåòîê (ÌÑÊ) â õîíäðîãåííûå èëè æå êóëüòèâàöèÿ 
õîíäðîöèòîâ ñ ïîñëåäóþùåé èìïëàíòàöèåé ïîëó-
÷åííîé òêàíè â îáëàñòü õðÿùåâûõ äåôåêòîâ, èìååò 
âàæíîå òåðàïåâòè÷åñêîå çíà÷åíèå. Ðåçóëüòàòû ïîêà-
çûâàþò, ÷òî ÌÑÊ âçðîñëîãî ÷åëîâåêà (÷ÌÑÊ) îá-
ëàäàþò ñâîéñòâàìè ýìáðèîíàëüíîé ìåçåíõèìû â
ôîðìèðîâàíèè ïåðåõîäíîãî, à òàêæå ñòàáèëüíîãî 
õðÿùà. Ýòî îòêðûâàåò ïîòåíöèàëüíûå ôàðìàêîëî-
ãè÷åñêèå ñòðàòåãèè ðåãåíåðàöèè ñóñòàâíîãî õðÿùà

è â áîëåå øèðîêîì ñìûñëå óêàçûâàåò íà àêòóàëü-
íîñòü ðàçðàáîòàííûõ ïðîòîêîëîâ äëÿ êîíòðîëÿ ïðî-
ëèôåðàöèè è äèôåðåíöèðîâêè ÷ÌÑÊ [16]. Â ïðî-
öåññå In vitro ïðîëèôåðàöèè è äèôåðåíöèðîâêè 
ÌÑÊ íåîáõîäèìû ñîîòâåòñòâóþùèå ôàêòîðû ðîñòà.
Òàê, îäíèì èç íàèáîëåå ðàñïðîñòðàííåíûõ ÿâëÿ-
þòñÿ ôàêòîðû ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ (FGFs), êîòîðûå, 
ÿâëÿþòñÿ ïîëîæèòåëüíûìè ðåãóëÿòîðàìè õîíäðî-
ãåíåçà è ïðèíèìàþò àêòèâíîå ó÷àñòèå â òå÷åíèå âñå-
ãî ïðîöåññà îáðàçîâàíèÿ õðÿùåâîé òêàíè. Ýôôåêò
âîçäåéñòâèÿ FGF10 íà àïèêàëüíîì ýêòîäåðìàëüíîì
ãðåáíå ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì ïîëîæèòåëüíîé îáðàò-
íîé ñâÿçè ñ FGF8. FGF2, 4 è 8 ñëóæàò âàæíûìè
ðåãóëÿòîðàìè ïðîêñèìàëüíîé-äèñòàëüíîãî íàïðàâëå-
íèÿ ðîñòà êîíå÷íîñòè, è FGF2 èìååò äîïîëíè-
òåëüíóþ ôóíêöèþ àêòèâàöèè ÌÑÊ äëÿ ïîñëåäóþ-
ùåé õîíäðîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè [17]. Ïîñëåä-
íèé ýôôåêò îïîñðåäîâàí óâåëè÷åíèåì áàçàëüíîé 
ýêñïðåññèè ïðîõîíäðîãåííîãî ôàêòîðà òðàíñêðèï-
öèè Sox9 è èíàêòèâàöèåé IGF-I è TGF-� ñâÿçè
[18]. Áûëî òàêæå äîêàçàíî ïîñëåäîâàòåëüíîå âîç-
äåéñòâèå òðåõ FGFs íà ïðîãðåññèðîâàíèå äèôôå-
ðåíöèðîâêè è ïðîëèôåðàöèè õîíäðîöèòîâ: FGF2, 
FGF9 è FGF18 [19,20]. Ó÷èòûâàÿ âçàèìîäåéñòâèå 
FGF2 ñ TGF-1 è TGF-�2, èññëåäîâàòåëè ïûòàëèñü 
âûÿñíèòü âëèÿíèå ñî÷åòàíèÿ FGF2 ñ TGF-�3. Â 
íàñòîÿùåå âðåìÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî FGF2 ñïîñîáåí 
èíäóöèðîâàòü äèôôåðåíöèðîâêó õîíäðîöèòîâ è óñè-
ëåíèå ïðîëèôåðàöèè â ïðèñóòñòâèè TGF-�3, îäíàêî 
äàííûå ýôôåêòû ñîïðîâîæäàþòñÿ èíãèáèðîâàíèåì 
ãèïåðòðîôèè õîíäðîöèòîâ [21]. Â äîïîëíåíèå ê åãî
âçàèìîäåéñòâèþ ñ TGF-�, áûëî äîêàçàíî, ÷òî ñî÷å-
òàíèå FGF2 ñ Wnt3a èëè â êîìáèíàöèè ñ ôàêòîðîì 
ðîñòà òðîìáîöèòîâ (PDGF), èíñóëèíîì è TGF-�1 
äîñòàòî÷íî äëÿ ïîääåðæàíèÿ äîëãîñðî÷íîãî êóëüòè-
âèðîâàíèÿ ïîëíîñòüþ ôóíêöèîíàëüíîé õðÿùåâîé 
òêàíè [22]. Â òî âðåìÿ êàê FGF2, îêàçûâàåò çíà÷è-
òåëüíîå âëèÿíèå íà äèôôåðåíöèðîâêó õîíäðîöèòîâ, 
FGF9 è FGF18 ÿâëÿþòñÿ ðåãóëÿòîðàìè ðàííåé õîí-
äðîãåííîé äèôôåðåíöèàöèè, óâåëè÷åíèÿ îáðàçîâà-
íèÿ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà è òåðìèíàëüíîé ãèïåð-
òðîôèè õîíäðîöèòîâ [23]. FGF9 ìîæåò âûñòóïàòü â
ðîëè êàê ïðî-õîíäðîãåííîãî òàê è ïðî-îñòåîãåííîãî 
ôàêòîðà, â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ åãî ýêñïðåññèè 
è ïîïóëÿöèè êëåòîê, â êîòîðûõ îí ñèíòåçèðóåòñÿ 
[24]. Ìíîãîôóíêöèîíàëüíîñòü FGF9, êàê ïîëàãàþò, 
ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì åãî ñïîñîáíîñòè ïîâûøàòü ýêñ-
ïðåññèþ äðóãèõ ïðî-õîíäðîãåííûõ áåëêîâ, òàêèõ êàê
Sox9, Indian hedgehog (Ihh), è Col2a1, à òàêæå, ïðî-
îñòåîãåííûõ áåëêîâ, òàêèõ êàê Ñol10a1 [25]. 

Äðóãèì ôàêòîðîì õîíäðîãåíåçà ÿâëÿåòñÿ Sox9. 
Èìåþòñÿ ðåçóëüòàòû, óêàçûâàþùèå íà òî, ÷òî êîë-
ëàãåí ìîæåò ñòèìóëèðîâàòü ýêñïðåññèþ Sox9 è ñïî-
ñîáñòâîâàòü êëåòî÷íîé êîíäåíñàöèè äî õîíäðîãå-
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íåçà. Âìåøàòåëüñòâà, íàïðàâëåííûå íà èçìåíåíèÿ 
óðîâíÿ Sox9, ìîãóò ïîìî÷ü óëó÷øèòü ïðîöåññ âîñ-
ñòàíîâëåíèÿ ñóñòàâíîãî õðÿùà. Âìåñòå SOX9-GLI
àâòîìàòè÷åñêè ðåãóëèðóþò è àêòèâèðóþò èëè ïî-
äàâëÿþò ãåíû â ïðîëèôåðèðóþùèõ õîíäðîöèòàõ. Ïðè
ãèïåðòðîôèè FOXA êîíêóðèðóåò ñ SOX9 è êîíò-
ðîëü íàä òåðìèíàëüíîé äèôôåðåíöèðîâêîé ïåðå-
õîäèò íà ôàêòîðû FOXA, RUNX, AP1 è MEF2 [26].

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî TGF-� è ÂÌÐ, òàê-
æå èìåþò âàæíîå çíà÷åíèå äëÿ íåñêîëüêèõ ñòàäèé 
ýìáðèîíàëüíîãî õîíäðîãåíåçà [27]. Äàííûå ôàêòî-
ðû ÷àñòî èñïîëüçóþòñÿ äëÿ èíäóêöèè õîíäðîãåí-
íîé äèôôåðåíöèðîâêè ÌÑÊ è ïðîëèôåðàöèè ïî-
ïóëÿöèè õîíäðîöèòîâ. TGF-� òàêæå ñïîñîáñòâóåò 
òåðìèíàëüíîé ïðîëèôåðàöèè è ïîñëåäóþùåé õîí-
äðîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêå [28]. Äàííûé ñäâèã îò
ïðîëèôåðàöèè ê äèôôåðåíöèàöèè øèðîêî èçó÷åí 
êàê â óñëîâèÿõ in vivo âî âðåìÿ ýìáðèîíàëüíîãî 
ðàçâèòèÿ õðÿùà, òàê è in vitro ñ èñïîëüçîâàíèåì 
ìåçåíõèìíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê [29]. Íåäàâíèå èñ-
ñëåäîâàíèÿ òêàíåâîé èíæåíåðèè áûëè ñîñðåäîòî-
÷åíû íà ðàçðàáîòêå ïîäõîäÿùèõ ìîëåêóëÿðíûõ êàð-
êàñîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ äîñòàâêó TGF-� ê ïîâðåæ-
äåííîìó ñóñòàâíîìó õðÿùó in vivo, ñ öåëüþ èíäóêöèè 
õîíäðîãåííîé ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííîãî õðÿùà 
[30]. TGF-�/BMP â ïåðâóþ î÷åðåäü àêòèâèðóåò
Smad-çàâèñèìûå ïóòè ïåðåäà÷è ñèãíàëà â êëåòêè-
ìèøåíè. Ðåöåïòîðû TGF-� (I è II òèïà) ôîñôîðè-
ëèðóþò âèäî-ñïåöèôè÷åñêèå ðåöåïòîðû-Smads (R-
Smads). TGF-áåòà ìîæåò òàêæå âîçäåéñòâîâàòü ÷å-
ðåç òàêèå áåëêè, êàê ìèòîãåí àêòèâèðîâàííûå 
ïðîòåèíêèíàçû (ÌÀÐÊ): p38, ERK è JNK â ÌÑÊ, 
êîòîðûå ìîãóò îêàçàòü ñâîå âîçäåéñòâèå îò ïðîöåñ-
ñîâ êîíäåíñàöèè, ïðîëèôåðàöèè äî äèôôåðåíöè-
àöèè [31].

Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî ó÷àñòèå Wnt â õîíäðî-
ãåíåçå, êîòîðûé èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ïðîöåññå 
ìèãðàöèè è êîíäåíñàöèè õîíäðîãåííûõ êëåòîê [32]. 
Wnt5a òàêæå áûë ñâÿçàí ñ êëåòî÷íîé ìèãðàöèåé 
è äèíàìèêîé î÷àãîâîé àäãåçèè â ýìáðèîíàëüíûõ 
ôèáðîáëàñòàõ, íî â îòëè÷èå îò ìîëåêóëû Wnt5b, 
óñòàíîâëåíà åãî ñïîñîáíîñòü ñîäåéñòâîâàòü êëåòî÷-
íîé àäãåçèè [33].

Äðóãèì ìîðôîãåíåòè÷åñêèì áåëêîì ÿâëÿåòñÿ So-
nic Hedgehog (Shh), êîòîðûé èãðàåò âàæíóþ ðîëü 
â ðàçâèâàþùèõñÿ êîíå÷íîñòÿõ. Õîòÿ Shh â ïåðâóþ 
î÷åðåäü èçâåñòåí ñâîèìè ìîðôîãåíåòè÷åñêèìè ñâîé-
ñòâàìè â ðàçâèâàþùèõñÿ õðÿùàõ êîíå÷íîñòåé, îí
îñòàåòñÿ âàæíûì ðåãóëÿòîðîì õîíäðîãåíåçà ó âçðîñ-
ëûõ è, ñëåäîâàòåëüíî, ïðèâëåêàåò âíèìàíèå åãî îò-
íîñèòåëüíî âîçìîæíîå òåðàïåâòè÷åñêîå âîçäåéñò-
âèå. Shh ñèãíàëüíûé ïóòü, íàðÿäó ñ BMP ìîëåêóëàìè, 
ÿâëÿåòñÿ êðèòè÷åñêè âàæíûì â íà÷àëå õîíäðîãåíåçà 
èç-çà åãî ðîëè â îïðåäåëåíèè äàëüíåéøåé ñóäüáû

êëåòîê. Òàê, íàïðèìåð, îòíîñèòåëüíîå ïðåîáëàäà-
íèå Shh èëè BMP ñèãíàëüíîãî ìåõàíèçìà â ïðå-
ñîìèòíîé ìåçîäåðìå îïðåäåëÿåò äàëüíåéøóþ äèô-
ôåðåíöèðîâêó ìåçîäåðìû ëèáî â õîíäðîãåííóþ ëè-
áî â ëàòåðàëüíóþ ïëàñòèíêó [34].

Òàêæå, áûëè âûÿâëåíû ãåíû, êîäèðóþùèå áèî-
ñèíòåç õîëåñòåðèíà â õîíäðîöèòàõ, êîòîðûå ðåãóëèðó-
þòñÿ ìîëåêóëàìè Hedgehog (Hh), à ïåðåäà÷à ñèãíà-
ëîâ Hh â ñâîþ î÷åðåäü, òàêæå ðåãóëèðóåòñÿ âíóòðèêëå-
òî÷íûì õîëåñòåðèíîì â õîíäðîöèòàõ, ÷òî óêàçûâàåò
íà êîëüöî îáðàòíîé ñâÿçè â ïðîöåññå äèôôåðåíöè-
ðîâêè õîíäðîöèòîâ. Òî÷íàÿ ðåãóëÿöèÿ âíóòðèêëå-
òî÷íîãî áèîñèíòåçà íåîáõîäèìà äëÿ ãîìåîñòàçà õîí-
äðîöèòîâ è ðîñòà êîñòåé, è ýòè äàííûå ïîäòâåðæäàþò 
ôàðìàêîëîãè÷åñêóþ ìîäóëÿöèþ áèîñèíòåçà õîëåñ-
òåðèíà êàê òåðàïèþ ïàòîëîãèé õðÿùà [35].

Indian Hedgehog (Ihh), äðóãîé ÷ëåí ñåìåéñòâà 
ìîðôîãåíåòè÷åñêèõ áåëêîâ, êîäèðóåòñÿ ìåõàíî÷óâ-
ñòâèòåëüíûì ãåíîì è ñëóæèò â êà÷åñòâå ðåãóëÿòîðà 
êàê îñòåîãåíåçà, òàê è õîíäðîãåíåçà. Áëàãîäàðÿ 
ñâîåé ñïîñîáíîñòè óïðàâëÿòü êàê îñòåîãåíåçîì, òàê 
è õîíäðîãåíåçîì, ýêñïðåññèÿ Ihh èìååò ðåøàþùåå 
çíà÷åíèå äëÿ ïðåîáëàäàíèÿ õîíäðîãåíåçà íàä îñòåî-
ãåíåçîì. Õîòÿ Ihh íå ñ÷èòàåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ
ðåãóëÿòîðîâ õîíäðîãåíåçà, èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâà-
þò, ÷òî â ÌÑÊ îí ÿâëÿåòñÿ ñòîëü æå ìîùíûì èí-
äóêòîðîì õîíäðîãåíåçà êàê è TGF-�1 è BMP-2 [36].

Ìîëåêóëà Notch1 ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå õîðîøî èç-
ó÷åííûì ðåöåïòîðîì â îòíîøåíèè õîíäðîãåíåçà è
âûñîêî ýêñïðåññèðóåòñÿ â ÌÑÊ, â çîíàõ ïðåãèïåð-
òðîôè÷åñêèõ è ãèïåðòðîôè÷åñêèõ õîíäðîöèòîâ â 
ýìáðèîíàõ, à òàêæå â ïîâåðõíîñòíîì ñëîå ñóñòàâ-
íîãî õðÿùà. Òàê, RBPj�-çàâèñèìûé Notch íàöåëåí
íà HES1 è HES5, ïîäàâëÿåò õîíäðîãåíåç è ñïî-
ñîáñòâóåò ãèïåðòðîôèè õîíäðîöèòîâ. Ïðè ýòîì, òîëü-
êî HES5 íåïîñðåäñòâåííî ðåãóëèðóåò òðàíñêðèï-
öèþ Sox9 äëÿ êîîðäèíàöèè ðàçâèòèÿ õðÿùà [37].

Èç ñåìåéñòâà èíòåðëåéêèíîâ, IL-8 ìîæåò èíè-
öèèðîâàòü in vitro ìèãðàöèþ ÷ÌÑÊ ÷åðåç CXCR2-
îïîñðåäîâàííûé PI3k/Akt ñèãíàëüíûé ïóòü. IL-8
óñèëèâàåò îñòåîãåíåç, èíäóöèðóåò õîíäðîãåííóþ äèô-
ôåðåíöèðîâêó ÌÑÊ ÷åðåç CXCR2-îïîñðåäîâàííûé 
PI3k/Akt ñèãíàëüíûé ïóòü êàê in vitro, òàê è in vivo 
[38]. Êðîìå òîãî, ðåçóëüòàòû íåêîòîðûõ èññëåäîâà-
íèé ïîäòâåðæäàþò ýêñïðåññèþ CaSR â ÷ÌÑÊ, è 
ðàñêðûâàþò âàæíóþ ðîëü äëÿ âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó 
CaSR è PTH1R â ðåãóëÿöèè ñóäüáû ÌÑÊ è âûáî-
ðå ïóòè äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ êîñòåé [39]. Ïðîôèëü 
òðàíñêðèïöèè, èíäóöèðîâàííûé ãèïîêñèåé, èãðàåò
òàêæå âàæíóþ ðîëü â õîíäðîãåííîé äèôôåðåíöè-
ðîâêå ÌÑÊ è îïîñðåäóåòñÿ êîìïëåêñîì ãèïîêñèè-
èíäóöèáåëüíîãî ôàêòîðà (HIF). Ñîãëàñíî ïîëó÷åí-
íûì äàííûì ôóíêöèÿ HIF-1� âî âðåìÿ õîíäðîãåíåçà 
hBM-MSC ìîæåò ðåãóëèðîâàòüñÿ ìåõàíèçìàìè ñ
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áîëüøåé çàâèñèìîñòüþ îò 2-îêñîãëóòàðàòà, ÷åì íà-
ëè÷èÿ Fe2+. Ýòè ðåçóëüòàòû èìåþò âàæíîå çíà÷åíèå 
äëÿ ïîíèìàíèÿ çàáîëåâàíèé õðÿùà è ðàçðàáîòêè öå-
ëåâûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ ÎÀ [40].

Âûâîäû. Èññëåäîâàíèÿ ïîñâÿùåííûå ïðîáëåìàì
ðåãóëèðîâàíèÿ ïðîöåññà õîíäðîãåíåçà è êëåòî÷íîé
èíæåíåðèè õðÿùåâîé òêàíè îñòàþòñÿ â íàñòîÿùåå
âðåìÿ àêòóàëüíûìè ïðîáëåìàìè, ó÷èòûâàÿ óâåëè-
÷åíèå ðàñïðîñòðàíåííîñòè îñòåîäåãåíåðàòèâíûõ îð-
òîïåäè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Â òî âðåìÿ êàê ìíîãèå
áèîëîãè÷åñêèå ðåãóëÿòîðû áûëè èäåíòèôèöèðîâà-
íû, èìïëàíòàöèÿ õîíäðîöèòîâ, èëè ÌÑÊ âûðàùåí-
íûõ in vitro íå äàëà çíà÷èòåëüíûõ êëèíè÷åñêèõ ðå-
çóëüòàòîâ. Èñïîëüçîâàíèå ñèñòåì êëåòî÷íîé èíæå-
íåðèè ïîçâîëÿåò ó÷åíûì è âðà÷àì ââîäèòü ôàêòîðû 
ðîñòà è ïèòàòåëüíûå âåùåñòâà â çíà÷èòåëüíîé ñòå-
ïåíè àâàñêóëÿðíóþ õðÿùåâóþ òêàíü è äàåò íàè-
áîëåå îáíàäåæèâàþùèå ðåçóëüòàòû. Èçó÷åíèå áèî-
ìàðêåðîâ ÎÀ, à òàêæå ðåãóëÿöèè õîíäðîãåíåçà ðàç-
ëè÷íûìè ìîëåêóëàìè ÿâëÿåòñÿ áóäóùèì â òåõíèêå 
êëåòî÷íîé èíæåíåðèè õðÿùåâîé òêàíè ñ öåëüþ 
âîññòàíîâëåíèÿ õðÿùà ïîâðåæäåííîãî ÎÀ.

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ. Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îòñóòñòâèè 
êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.
Ôèíàíñèðîâàíèå. Ðàáîòà áûëà âûïîëíåíà ïðè ïîä-
äåðæêå Åðåâàíñêîãî Ãîñóäàðñòâåííîãî Ìåäèöèíñ-
êîãî Óíèâåðñèòåòà. 
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The investigations, dedicated to the problem of regulating 
the process of chondrogenesis and cell engineering of 
the cartilage tissue, continue to be relevant nowadays, 
taking into consideration the degree of increasing 
incidence of osteodegenerative orthopedic diseases. The 
analysis of scientific literature was conducted to review 
molecular changes, developing in cartilage tissue during 
osteoarthritis (ÎÀ). The search in international and 
domestic databases was performed by key words. Forty 
references, relevant to the topic, were selected. Many 
biological regulators were identified and analyzed for the 
possibility of including them into the processes of osteo- 
and chondrogenesis. The study of OA biomarkers and 
subsequent regulation of chondrogenesis using different 
molecules is the future of cartilage tissue cell engineering, 
aimed at restoring the cartilage, damaged by OA.
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ÒÀ ØËßÕÈ  ¯Õ ÊÎÐÅÊÖ²¯

À.Ë. Òîðãîìÿí, Ì.Þ. Ñàðîÿí

Äîñë³äæåííÿ, ïðèñâÿ÷åí³ ïðîáëåì³ ðåãóëþâàííÿ ïðî-
öåñó õîíäðîãåíåçó òà êë³òèííî¿ ³íæåíåð³¿ õðÿùîâî¿ 
òêàíèíè, íà ñüîãîäí³ çàëèøàþòüñÿ àêòóàëüíèìè, áå-
ðó÷è äî óâàãè ñòóï³íü ï³äâèùåííÿ ðîçïîâñþäæåííÿ   
îñòåîäåãåíåðàòèâíèõ îðòîïåäè÷íèõ çàõâîðþâàíü. Áóâ
ðåàë³çîâàíèé àíàë³ç ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ, äå âèâ÷àëè
äîñë³äæåííÿ ìîëåêóëÿðíèõ çì³í, ÿê³ ñïîñòåð³ãàþ-
òüñÿ â õðÿùîâ³é òêàíèí³ çà îñòåîàðòðèòó. Çà êëþ-
÷îâèìè ñëîâàõ áóëî ïðîâåäåíî ïîøóê ì³æíàðîäíèõ 
òà íàö³îíàëüíèõ áàç äàíèõ. Â³ä³áðàíî 40 äæåðåë,
â³äïîâ³äíèõ çà äàíîþ òåìàòèêîþ. Áóëî ³äåíòèô³êî-
âàíî á³îëîã³÷í³ á³îðåãóëÿòîðè ç àíàë³çîì ìîæëè-
âîñò³ ¿õ âêëþ÷åííÿ â ïðîöåñè îñòåî- òà õîíäðîãå-
íåçó. Âèâ÷åííÿ á³îìàðêåð³â îñòåîàðòðèòó, à òàêîæ
íàñòóïíà ðåãóëÿö³ÿ õîíäðîãåíåçó ð³çíèìè ìîëåêó-
ëàìè, º íàñòóïíèì êðîêîì ó òåõí³ö³ êë³òèííî¿ ³í-
æåíåð³¿ õðÿùîâî¿ òêàíèíè ç ö³ëüîâèì â³äòâîðåííÿì 
õðÿùà, ïîøêîäæåíîãî îñòåîàðòðèòîì.
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