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Ïåðñïåêòèâíèì íàïðÿìêîì ó ðîçðîáö³ íîâ³òí³õ òåõ-
íîëîã³é äëÿ ë³êóâàííÿ çàõâîðþâàíü öåíòðàëüíî¿ íåðâî-
âî¿ ñèñòåìè º âèêîðèñòàííÿ ð³çíèõ òèï³â ñòîâáóðîâèõ 
êë³òèí, çîêðåìà, ìåçåíõ³ìàëüíèõ ìóëüòèïîòåíòíèõ 
ñòðîìàëüíèõ êë³òèí (ÌÌÑÊ) òà íåéðîãåííèõ ñòîâ-
áóðîâèõ/ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí (ÍÑÊ/ÍÏÊ). Àëüòåð-
íàòèâîþ áåçïîñåðåäíüî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ êë³òèí ìîæå 
ñòàòè âèêîðèñòàííÿ ¿õ êîíäèö³éîâàíèõ ñåðåäîâèù 
(ÊÑ) ÿê äæåðåëà ñåêðåòîìó ³ êëþ÷îâîãî êîìïîíåíòó 
ìåõàí³çìó ðåàë³çàö³¿ ¿õ ïîòåíö³àëó. Â äàíèé ÷àñ ó êë³-
í³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ ³ç çàñòîñóâàííÿì êë³òèííî¿ òå-
ðàï³¿ ïðè ïàòîëîã³¿ ÖÍÑ íàé÷àñò³øå ÿê äæåðåëà îò-
ðèìàííÿ ÌÌÑÊ àáî ìîíîíóêëåàðíèõ êë³òèí ñòðî-
ìàëüíî-âàñêóëÿðíî¿ ôðàêö³¿ âèêîðèñòîâóþòü æèðîâó 
òêàíèíó, ê³ñòêîâèé ìîçîê, ïóïîâèíó òà ïóïîâèííó 
êðîâ, à ÿê äæåðåëî ÍÑÊ/ÍÏÊ – ë³í³¿ ³ìîðòàë³çîâà-
íèõ íåéðîãåííèõ êë³òèí, âèä³ëåíèõ ç³ ñòðóêòóð ãî-
ëîâíîãî àáî ñïèííîãî ìîçêó çàðîäêà ëþäèíè. Â óìî-
âàõ åêñïåðèìåíòó, çîêðåìà ó ãðèçóí³â, îäíèì ³ç íàé-
á³ëüø äîñòóïíèõ äæåðåë àëîãåííèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³-
òèí ìåçåíõ³ìàëüíîãî òèïó º æèðîâà òêàíèíà, à ôå-
òàëüíèé ìîçîê º äæåðåëîì íåéðîãåííèõ êë³òèí. Ìåòà 
ðîáîòè – äîñë³äæåííÿ íåéðîðåãåíåðàòèâíîãî âïëèâó 
ÊÑ ô³áðîáëàñòîïîä³áíèõ êë³òèí æèðîâî¿ òêàíèíè 
(ÔÏÊ ÆÒ) òà ÊÑ ôåòàëüíèõ íåéðîãåííèõ êë³òèí 
(ÍÊ) ùóðà in vitro. ÊÑ â³ä 24-ãîä êóëüòóð ÔÏÊ
ÆÒ òà ôåòàëüíèõ ÍÊ (Å14) ùóðà äîñë³äæóâàëè çà
äîïîìîãîþ åëåêòðîôîðåçó ó 10%-âîìó ïîë³àêðèë-
àì³äíîìó ãåë³. Ó 5–7-äîáîâèõ 2D-êóëüòóðàõ íåðâîâèõ 
êë³òèí ùóðà (Å14) ïðîâîäèëè «scratch-òåñò» òà äîäà-
âàëè æèâèëüíå ñåðåäîâèùå ÄÌÅÌ ç 10 % ôåòàëü-
íî¿ òåëÿ÷î¿ ñèðîâàòêè (ñòàíäàðòí³ êóëüòóðàëüí³ óìî-
âè, êîíòðîëü) àáî 0,10 ìã/ìë (çà ê³ëüê³ñòþ ïðîòå¿í³â) 
ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ÷è ÊÑ ÍÊ. Óïðîäîâæ 4-äîáîâîãî êóëü-
òèâóâàííÿ ïðîâîäèëè ì³êðîñêîï³÷í³ òà ìîðôîìåòðè÷í³
äîñë³äæåííÿ. Ï³ñëÿ ìåõàí³÷íîãî ïåðåð³çó ó êóëüòóð³ 
íåðâîâèõ êë³òèí çà ñòàíäàðòíèõ óìîâ ç 1-¿ ïî 3-þ 
äîáó â³äáóâàëèñü ïðîöåñè åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿, ÿê³ 
çìåíøóâàëèñü äî 4-¿ äîáè. Äîäàâàííÿ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ 
ÊÑ ÍÊ ñïðèÿëî çíà÷óùîìó ïîñèëåííþ ñòóïåíÿ ³

òðèâàëîñò³ ïðîöåñ³â åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ ó êóëüòóð³ 
íåðâîâèõ êë³òèí. Çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ó ä³ëÿíö³ 
ïåðåð³çó äî 4-¿ äîáè çðîñòàëà ê³ëüê³ñòü ì³ãðóþ÷èõ 
êë³òèí (ó 7 ðàç³â), ù³ëüí³ñòü â³äðîñòê³â êë³òèí (ó 12,5 
ðàçè); çà âïëèâó ÊÑ ÍÊ – çðîñòàëà ê³ëüê³ñòü ì³ãðó-
þ÷èõ êë³òèí (ó 3,5 ðàçè), äèñòàíö³ÿ ì³ãðàö³¿ êë³òèí 
(ó 1,4 ðàçè), ù³ëüí³ñòü â³äðîñòê³â êë³òèí (ó 13 ðà-
ç³â). Äîâæèíà çàðîùåíî¿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó çá³ëüøóâà-
ëàñü ï³ñëÿ âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ó 1,7 ðàçè, ÊÑ ÍÊ –
óòðè÷³, äîñÿãàþ÷è â³äïîâ³äíî 23,7 òà 43,5 % âñ³º¿ 
äîâæèíè ä³ëÿíêè ïåðåð³çó. Ó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ âèÿâëåíî 
10 ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é: ïðåâàëþþ÷³ 12, 15, 23, 30, 
80 êÄà òà ì³íîðí³ – 28, 35, 55, 65, 75 êÄà; ó ÊÑ 
ÍÊ – 9 ôðàêö³é: ïðåâàëþþ÷³ 15, 23, 30, 35 êÄà òà 
ì³íîðí³ – 37, 40, 46, 67, 80 êÄà. ÊÑ â³ä 24-ãîä êóëü-
òóð ÔÏÊ ÆÒ ùóðà òà ÍÊ ùóðà (Å14) ñòèìóëþþòü 
ïðîöåñè åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ â êóëüòóð³ íåðâîâèõ êë³-
òèí ãîëîâíîãî ìîçêó ùóðà ç ìåõàí³÷íèì ïåðåð³çîì ìîíî-
øàðó. ×èííèêàìè íåéðîðåãåíåðàòèâíèõ «bystander»-
åôåêò³â ÔÏÊ ÆÒ òà ÍÊ ùóðà º ñåêðåòîâàí³ á³îëî-
ã³÷íî àêòèâí³ ïðîòå¿íè – ñêëàäîâ³ ïðåâàëþþ÷èõ òà 
ì³íîðíèõ ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é ÊÑ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êîíäèö³éîâàíå ñåðåäîâèùå, ô³áðîáëàñ-
òîïîä³áí³ êë³òèíè æèðîâî¿ òêàíèíè, íåéðîãåíí³ êë³-
òèíè, «scratch-òåñò», åëåêòðîôîðåç, ïðîòå¿íîâ³ ôðàêö³¿.

Âñòóï. Ïåðñïåêòèâíèì íàïðÿìêîì ó ðîçðîáö³ 
íîâ³òí³õ òåõíîëîã³é äëÿ ë³êóâàííÿ çàõâîðþâàíü 
öåíòðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè (ÖÍÑ) º âèêî-
ðèñòàííÿ ñòîâáóðîâèõ/ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí
(ÑÊ/ÏÊ) ÿê ñòðàòåã³¿ â³äíîâëåííÿ òà ðåãåíå-
ðàö³¿ óøêîäæåíîãî ìîçêó. Íåéðîãåíí³ ÑÊ/ÏÊ 
(ÍÑÊ/ÍÏÊ) ì³ñòÿòüñÿ ó â³äïîâ³äíèõ çîíàõ 
(«í³øàõ») ÖÍÑ äîðîñëèõ ññàâö³â (Ludwig, 
2018) ³ çäàòí³ çàëó÷àòèñÿ äî ðåãåíåðàòèâíèõ 
òà ðåïàðàö³éíèõ ïðîöåñ³â, çàáåçïå÷óþ÷è ïî-
ñò³éíó ïðèðîäíó êîìïåíñàö³þ êë³òèí íåðâî-
âî¿ òêàíèíè, ùî âòðà÷àþòüñÿ âïðîäîâæ æèò-
òÿ àáî ïðè ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ. ²ñíóþòü ï³ä-
òâåðäæåííÿ âíåñêó íîâîóòâîðåíèõ íåéðîí³â ó 
ñòðóêòóðè ïîøêîäæåíîãî ìîçêó çà óìîâ ³øåì³¿,
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Íåéðîðåãåíåðàòèâí³ «bystander»-åôåêòè êîíäèö³éîâàíîãî ñåðåäîâèùà ô³áðîáëàñòîïîä³áíèõ 

÷åðåïíî-ìîçêîâî¿ òðàâìè, íåéðîäåãåíåðàö³¿, 
ïñèõ³÷íèõ ðîçëàä³â, à òàêîæ çâ’ÿçê³â íåéðîãå-
íåçó ç êîãí³òèâíèìè ðåàêö³ÿìè (Gomazkov,
2013). Ïðîòå ìîæëèâîñò³ ñòðóêòóðíî-ôóíêö³î-
íàëüíîãî â³äíîâëåííÿ ÖÍÑ çà ðàõóíîê åíäî-
ãåííîãî íåéðîãåíåçó îáìåæåí³ (Kopach&Piv-
neva, 2018). Òàê, ïðè ³øåì³¿ ÍÑÊ/ÍÏÊ ïðîë³-
ôåðóþòü ³ ì³ãðóþòü äî ³øåì³÷íîãî âîãíèùà
(Lee et al, 2011), óïðîäîâæ ê³ëüêîõ òèæí³â 
30-êðàòíî ïðèìíîæóþòü ê³ëüê³ñòü íîâèõ íåé-
ðîí³â, àëå çàì³íþþòü ëèøå 0,2 % çàãèáëèõ êë³-
òèí (Bao et al, 2011), îñê³ëüêè á³ëüø³ñòü ÍÑÊ 
òà íîâîóòâîðåíèõ íåéðîí³â ï³ääàþòüñÿ àïîï-
òîçó, íå äîñÿãàþòü òåðì³íàëüíîãî äèôåðåíö³-
þâàííÿ ³ íå ôîðìóþòü ôóíêö³îíàëüí³ çâ’ÿçêè.

Ïðèïóñêàþòü ìîæëèâ³ñòü ñòèìóëÿö³¿ óòâî-
ðåííÿ íåðâîâèõ êë³òèí de novo ó äîðîñëîìó 
îðãàí³çì³ ³ êåðóâàííÿ ìóëüòèïîòåíòíèìè ïîïå-
ðåäíèêàìè in situ äëÿ çàì³íè âòðà÷åíèõ àáî 
ïîøêîäæåíèõ íåéðîí³â (Dobrowolski&Lepski, 
2013). Îáãîâîðþþòüñÿ ñïîñîáè ïîñèëåííÿ íåé-
ðîãåíåçó ïðè ïàòîëîã³¿ ÖÍÑ øëÿõîì ïðèçíà-
÷åííÿ åêçîãåííèõ òðîô³÷íèõ ôàêòîð³â òà òðàíñ-
ïëàíòàö³¿ ð³çíèõ òèï³â ÑÊ/ÏÊ, ñåðåä ÿêèõ ïå-
ðåâàãó íàäàþòü ìåçåíõ³ìàëüíèì ìóëüòèïî-
òåíòíèì ñòðîìàëüíèì êë³òèíàì (ÌÌÑÊ), ïî-
ð³âíÿíî ç ÍÑÊ/ÍÏÊ (Ludwig, 2018; Qu&Sheng, 
2018). Òàê, çà äàíèìè Íàö³îíàëüíèõ ³íñòèòó-
ò³â çäîðîâ’ÿ ÑØÀ (www.Clinicaltrials.gov), íà 
ñüîãîäí³ ó ñâ³ò³ ïðîâîäÿòü ïîíàä 460 êë³í³÷-
íèõ ðàíäîì³çîâàíèõ êîíòðîëüîâàíèõ âèïðîáó-
âàíü ùîäî áåçïå÷íîñò³ òà åôåêòèâíîñò³ çàñ-
òîñóâàííÿ ÑÊ ïðè çàõâîðþâàííÿõ ÖÍÑ, ç ÿêèõ 
154 – ïåðåäáà÷àþòü âèêîðèñòàííÿ ÌÌÑÊ (ç 
ê³ñòêîâîãî ìîçêó, æèðîâî¿ òêàíèíè, ïóïîâè-
íè, ïóïîâèííî¿ êðîâ³), 39 – ÍÑÊ/ÍÏÊ, ùî 
ïîâ’ÿçàíî ç åòè÷íèìè îáìåæåííÿìè òà â³ä-
íîñíî á³ëüøîþ äîñòóïí³ñòþ äæåðåë äëÿ îòðè-
ìàííÿ ÌÌÑÊ.

Äëÿ îá’ºêòèâíî¿ îö³íêè òåðàïåâòè÷íî¿ åôåê-
òèâíîñò³ òðàíñïëàíòîâàíèõ êë³òèí íåîáõ³äíî 
ç’ÿñóâàòè îñíîâí³ ìåõàí³çìè ðåàë³çàö³¿ ¿õ ïî-
òåíö³àëó. Íà åêñïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ äî-
âåäåíî, ùî òðàíñïëàíòîâàí³ ÍÑÊ/ÍÏÊ ñïðè-
ÿþòü àíàòîì³÷í³é ðåêîíñòðóêö³¿ ïîøêîäæåíî¿ 
òêàíèíè, çäàòí³ äî âèæèâàííÿ, ì³ãðàö³¿ â çîíó 
óðàæåííÿ òà äèôåðåíö³àö³¿ â íåéðîíè, àñòðî-
öèòè, îë³ãîäåíäðîöèòè, óòâîðþþòü çâ’ÿçêè ç 
òêàíèíîþ ðåöèï³ºíòà, ñïðèÿþ÷è â³äíîâëåííþ 
ðóõîâèõ ³ êîãí³òèâíèõ ôóíêö³é, çíèæóþòü ³í-

òåíñèâí³ñòü çàïàëüíî¿ òà ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ 
(Gao et al, 2016; Haus et al, 2016; Beretta et al, 
2017; Kopach&Pivneva, 2018). Ïîä³áí³ åôåê-
òè äåìîíñòðóþòü ââåäåí³ ÌÌÑÊ: ñïðèÿþòü 
â³äíîâëåííþ íåðâîâî¿ òêàíèíè, çäàòí³ âèæè-
âàòè, ì³ãðóâàòè â çîíó óðàæåííÿ òà äèôåðåí-
ö³þâàòèñü ³ òðàíñäèôåðåíö³þâàòèñü ó íåéðî-
íè, àñòðîöèòè, îë³ãîäåíäðîöèòè, ì³êðîãë³þ òà 
åíäîòåë³îöèòè, óòâîðþþòü çâ’ÿçêè ç òêàíèíîþ 
ðåöèï³ºíòà, ñïðèÿþòü â³äíîâëåííþ ðóõîâèõ òà
êîãí³òèâíèõ ôóíêö³é, çìåíøóþòü ³íòåíñèâ-
í³ñòü çàïàëåííÿ òà ³ìóííèõ ðåàêö³é, à òà-
êîæ ìàþòü àíòèàïîïòè÷íó ä³þ òà ïîñèëþþòü 
àíã³îãåíåç (Walker et al, 2011; Wei et al, 2012; 
Shi et al, 2016; Webb et al, 2018; Xu et al, 2020). 
Îäíàê, çàëèøàþòüñÿ â³äêðèòèìè ïèòàííÿ ùî-
äî ôóíêö³îíàëüíî¿ ³íòåãðàö³¿ åêçîãåííèõ êë³-
òèí ³ ¿õ çäàòíîñò³ äî òðèâàëîãî âèæèâàííÿ â 
ìîçêó ðåöèï³ºíòà, îñê³ëüêè ëèøå 9–25 % 
òðàíñïëàíòîâàíèõ ÍÑÊ çàëèøàþòüñÿ æèòòº-
çäàòíèìè ÷åðåç 3–5 ì³ñ ï³ñëÿ ââåäåííÿ, äè-
ôåðåíö³þþ÷èñü ó çð³ë³ íåéðîíè, àñòðîöèòè òà 
îë³ãîäåíäðîöèòè (Haus et al, 2016; Beretta et
al, 2017), ³ ëèøå 0,01–0,001 % òðàíñïëàíòîâà-
íèõ ÌÌÑÊ ïðèæèâàþòüñÿ â ³øåì³çîâàí³é êîð³ 
³ ïî÷èíàþòü åêñïðåñóâàòè ìàðêåðè íåðâîâèõ 
êë³òèí òà åíäîòåë³îöèò³â (Walker et al, 2011; Wei 
et al, 2012).

Çíà÷íó óâàãó çîñåðåäæåíî íà ìîäóëþþ÷èõ
³ ðåãóëÿòîðíèõ âëàñòèâîñòÿõ ÍÑÊ/ÍÏÊ ³ 
ÌÌÑÊ – îïîñåðåäêîâàíèõ ïàðàêðèííèõ «by-
stander»-åôåêòàõ (Kocan et al, 2017; Yang et al, 
2018; Willis et al, 2020), îñíîâó ÿêèõ ñòàíîâèòü 
çäàòí³ñòü äî åêñïðåñ³¿ ³ ïðîäóêö³¿ øèðîêîãî 
ñïåêòðó á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ñèãíàëüíèõ ìî-
ëåêóë (ñåêðåòîì) (Walker et al, 2011; Kocan 
et al, 2017; Webb et al, 2018; Yang et al, 2018; 
Cunningham et al, 2020; Willis et al, 2020; Xu 
et al, 2020), ñåðåä ÿêèõ – çíà÷íà ê³ëüê³ñòü 
íåéðîòðîô³÷íèõ ³ ðîñòîâèõ ôàêòîð³â, ÿê³ ìî-
äóëþþòü ì³êðîñåðåäîâèùå òà ñòèìóëþþòü âëàñ-
í³ êë³òèíè ðåöèï³ºíòà, àêòèâóþ÷è åíäîãåíí³ 
ðåïàðàö³éí³ ìåõàí³çìè ³ ñïðèÿþ÷è ðåãåíåðàö³¿ 
íåðâîâî¿ òêàíèíè.

Ó çâ’ÿçêó ç ³ñíóþ÷èìè íà äàíîìó åòàï³ 
çàñòåðåæåííÿìè ùîäî êë³í³÷íîãî çàñòîñóâàí-
íÿ êë³òèííî¿ òåðàï³¿, àëüòåðíàòèâîþ áåçïîñå-
ðåäíüî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ êë³òèí ìîæå ñòàòè âè-
êîðèñòàííÿ ¿õ êîíäèö³éîâàíèõ ñåðåäîâèù (ÊÑ) 
ÿê äæåðåëà ñåêðåòîìó òà êëþ÷îâîãî êîìïî-
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íåíòà ì³êðîñåðåäîâèùà («í³ø³») öèõ êë³òèí. 
Ïåðåâàãàìè òàêîãî ï³äõîäó º òå, ùî ÊÑ íå 
ì³ñòèòü êë³òèí ³ ïðè ââåäåíí³ â îðãàí³çì äî-
çâîëÿº óíèêíóòè ³ìóíîîáóìîâëåíèõ óñêëàäíåíü 
òà íå âèìàãàº çàñòîñóâàííÿ ³ìóíîñóïðåñèâíî¿
òåðàï³¿; ÊÑ çáàãà÷åíå á³îëîã³÷íî àêòèâíèìè 
ìîëåêóëàìè ç ðåãåíåðàòèâíèìè âëàñòèâîñòÿ-
ìè; ïîð³âíÿíî ç êë³òèííèìè ïðåïàðàòàìè äëÿ 
òðàíñïëàíòàö³¿, ÊÑ â³äíîñíî ëåãøå âèãîòîâè-
òè, ñòàíäàðòèçóâàòè, äîçóâàòè, à òàêîæ çáåð³-
ãàòè, ïàêóâàòè ³ òðàíñïîðòóâàòè.

Â åêñïåðèìåíòàëüíèõ óìîâàõ, çîêðåìà ó ãðè-
çóí³â, îäíèì ç íàéá³ëüø äîñòóïíèõ äæåðåë
àëîãåííèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ìåçåíõ³ìàëü-
íîãî òèïó º æèðîâà òêàíèíà, à ãîëîâíèé ìî-
çîê ïëîäà º äîñòóïíèì äæåðåëîì íåéðîãåííèõ 
êë³òèí.

Ìåòà ðîáîòè – äîñë³äèòè íåéðîðåãåíåðà-
òèâíèé âïëèâ êîíäèö³éîâàíèõ ñåðåäîâèù ô³á-
ðîáëàñòîïîä³áíèõ êë³òèí æèðîâî¿ òêàíèíè òà 
ôåòàëüíèõ íåéðîãåííèõ êë³òèí ùóðà in vitro.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Óñ³ ìàí³ïóëÿö³¿ ç ï³ä-
äîñë³äíèìè òâàðèíàìè, ÿê³ âèêîðèñòàí³ â ðî-
áîò³ (ñòàòåâîçð³ë³ ùóðè Wistar, ñàìèö³ (n = 
= 12) ðîçâåäåííÿ â³âàð³þ Äåðæàâíî¿ óñòàíîâè 
«²íñòèòóò íåéðîõ³ðóðã³¿ ³ì. àêàä. À.Ï. Ðîìîäà-
íîâà Íàö³îíàëüíî¿ àêàäåì³¿ ìåäè÷íèõ íàóê 
Óêðà¿íè») ïðîâîäèëè â³äïîâ³äíî äî ïðàâîâèõ 
íîðì òà âèìîã Çàêîíó Óêðà¿íè ¹3447 IV «Ïðî 
çàõèñò òâàðèí â³ä æîðñòîêîãî ïîâîäæåííÿ», 
«ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ 
òâàðèí, ùî âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ äîñë³äíèöü-
êèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëåé» (Ñòðàñáóðã, 
1986), ç óðàõóâàííÿì ïðèíöèï³â á³îåòèêè òà 
íîðì á³îëîã³÷íî¿ áåçïåêè. Òâàðèí óòðèìóâàëè 
â ñòàíäàðòíèõ óìîâàõ àêðåäèòîâàíîãî â³âàð³þ, 
çíåáîëåííÿ òà åâòàíàç³þ ïðîâîäèëè ï³ä åô³ð-
íèì íàðêîçîì.

Îòðèìàííÿ ô³áðîáëàñòîïîä³áíèõ êë³òèí æè-
ðîâî¿ òêàíèíè (ÔÏÊ ÆÒ). ÔÏÊ ÆÒ âèä³ëÿëè 
ç ÆÒ íàðêîòèçîâàíèõ ùóð³â (ñàìèö³, n = 12).
Âèëó÷åíó ç ïàõîâî¿ ä³ëÿíêè ÆÒ ê³ëüêà ðàç³â 
ïðîìèâàëè â ñâ³æèõ ïîðö³ÿõ ôîñôàòíî-ñîëüî-
âîãî áóôåðó áåç Ca2+ ³ Mg2+ («Sigma», Í³ìå÷-
÷èíà), ïîäð³áíþâàëè äî ôðàãìåíò³â 1–2 ìì3,
³íêóáóâàëè 60 õâ ó 0,075%-âîìó ðîç÷èí³ êîëà-
ãåíàçè (òèï I, «Sigma», Í³ìå÷÷èíà) ïðè 37 °C 
òà ïîì³øóâàíí³. Ôåðìåíò ³íàêòèâóâàëè äîäà-
âàííÿì (1 : 1) ñåðåäîâèùà DMEM («Sigma», 

Í³ìå÷÷èíà) ç 10 % ôåòàëüíî¿ òåëÿ÷î¿ ñè-
ðîâàòêè (ÔÒÑ, «BioWest», Ôðàíö³ÿ), êë³òèíè 
îñàäæóâàëè öåíòðèôóãóâàííÿì 10 õâ ïðè 
1000 îá/õâ. Ð³äêó ôàçó, ùî ì³ñòèëà àäèïîöè-
òè, âèäàëÿëè ï³ïåòêîþ Ïàñòåðà; îñàä, ùî ì³ñ-
òèâ ñòðîìàëüíî-âàñêóëÿðíó ôðàêö³þ êë³òèí, 
ðåñóñïåíäóâàëè â DMEM ç 10 % ÔÒÑ, ô³ëü-
òðóâàëè êð³çü íåéëîíîâèé ô³ëüòð òà âèä³ëÿëè 
ìîíîíóêëåàðí³ êë³òèíè öåíòðèôóãóâàííÿì 30 õâ
ïðè 1000 îá/õâ ó ãðàä³ºíò³ ù³ëüíîñò³ Histopaque 
(«Sigma», Í³ìå÷÷èíà). Îòðèìàíó ñóñïåíç³þ 
êë³òèí ïðîìèâàëè äâ³÷³ â DMEM (10 õâ ïðè 
1000 îá/õâ), ðåñóñïåíäóâàëè â DMEM ³ âèñ³-
âàëè ó ê³ëüêîñò³ 2 . 106 êë³òèí íà äíî ïëàñòè-
êîâèõ ÷àøîê Ïåòð³ (d = 35 ìì).

Îòðèìàííÿ íåéðîãåííèõ êë³òèí (ÍÊ). Êî-
ðó ãîëîâíîãî ìîçêó òà çîíó ã³ïîêàìïà, âèä³-
ëåí³ ç ïëîä³â (E14, n = 120) íàðêîòèçîâàíèõ 
ñàìèöü ùóð³â (n = 12), ïðîìèâàëè â DMEM, 
ïåðåíîñèëè ó ñâ³æó ïîðö³þ DMEM òà ìåõà-
í³÷íî äèñîö³þâàëè áàãàòîêðàòíèì ï³ïåòóâàí-
íÿì. Îòðèìàí³ ñóñïåíç³¿ êë³òèí îñàäæóâàëè 
öåíòðèôóãóâàííÿì 5 õâ ïðè 1500 îá/õâ, ïðî-
ìèâàëè DMEM, äî îñàäó êë³òèí äîäàâàëè ñâ³-
æó ïîðö³þ DMEM ³ ðåñóñïåíäóâàëè.

Ê³ëüê³ñòü òà æèòòºçäàòí³ñòü îòðèìàíèõ êë³-
òèí âèçíà÷àëè â ñòàíäàðòíîìó öèòîëîã³÷íîìó 
òåñò³ ç 0,2%-âèì âîäíèì ðîç÷èíîì òðèïàíîâî-
ãî ñèíüîãî («Merch», Í³ìå÷÷èíà).

Îòðèìàííÿ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ. Îá’ºì 
îòðèìàíèõ ñóñïåíç³é ÔÏÊ ÆÒ òà ÍÊ ó ê³ëü-
êîñò³ 6,0 . 106 êë³òèí äîâîäèëè äî 6 ìë äîäàâàí-
íÿì DMEM ç êîíêàíàâàë³íîì À (0,10 ìã/ìë),
êë³òèíè ³íêóáóâàëè 2 ãîä ó ÑÎ2-³íêóáàòîð³ 
(«Nuve», Òóðå÷÷èíà). Äàë³ êë³òèíè îñàäæóâà-
ëè öåíòðèôóãóâàííÿì 5 õâ ïðè 1500 îá/õâ, 
ðåñóñïåíäóâàëè â DMEM ³ âèñ³âàëè ó ê³ëüêîñò³ 
 2 . 106 íà äíî ïëàñòèêîâèõ ÷àøîê Ïåòð³ (d =
= 35 ìì). Êóëüòóðè òðèìàëè â ÑÎ2-³íêóáàòîð³ 
ó ñòàíäàðòíèõ óìîâàõ (95 % âîëîãîñò³, 37 °Ñ, 
5 % ÑÎ2). ×åðåç 24 ãîä ³íêóáàö³¿ ï³ïåòêîþ 
Ïàñòåðà çáèðàëè ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ, âè-
çíà÷àëè â íèõ êîíöåíòðàö³þ ïðîòå¿í³â çà Ëîó-
ð³, àë³êâîòèçóâàëè ³ çáåð³ãàëè ïðè (– 20 °Ñ).

Êóëüòóðè êë³òèí ô³êñóâàëè â 10%-âîìó íåé-
òðàëüíîìó ôîðìàë³í³ («Bio-Optica», ²òàë³ÿ) òà 
ïðîâîäèëè ³ìóíîöèòîõ³ì³÷íå äîñë³äæåííÿ íà 
CD105 (åíäîãë³í, ìåìáðàííèé ãë³êîïðîòå¿í ²
òèïó, ìàðêåð ÌÌÑÊ) ç âèêîðèñòàííÿì ìè-



41ISSN 0564–3783. Öèòîëîã³ÿ ³ ãåíåòèêà. 2022. Ò. 56. ¹ 2

Íåéðîðåãåíåðàòèâí³ «bystander»-åôåêòè êîíäèö³éîâàíîãî ñåðåäîâèùà ô³áðîáëàñòîïîä³áíèõ 

øà÷èõ ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë ENG (CD105)
(«OriGene», ÑØÀ, 1 : 200) òà Nestin (ïðîòå¿í 
ïðîì³æíèõ ô³ëàìåíò³â, ìàðêåð ÍÑÊ/ÍÏÊ) ³ç
çàñòîñóâàííÿì êðîëÿ÷èõ àô³ííèõ àíòèò³ë Anti-
Nestin («Sigma-Aldrich», ÑØÀ, 1 : 100). Â³çóà-
ë³çàö³þ ³ìóíîöèòîõ³ì³÷íî¿ ðåàêö³¿ ïðîâîäèëè
çà äîïîìîãîþ íàáîðó «Immunoperoxidase se-
condary Detection System» («Millipore», ÑØÀ).

Ñêëàä îòðèìàíèõ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ 
äîñë³äæóâàëè çà äîïîìîãîþ åëåêòðîôîðåçó ó 
10%-âîìó ïîë³àêðèëàì³äíîìó ãåë³.

Îòðèìàííÿ 2D-êóëüòóð íåðâîâèõ êë³òèí 
ùóðà (Å14) òà ïðîâåäåííÿ «scratch-òåñòó». Âè-
ä³ëåí³ íåéðàëüí³ êë³òèíè (Å14) âèñ³âàëè ó ê³ëü-
êîñò³ 2 . 106 íà ïîêðèâí³ ñêåëüöÿ, ïîïåðåäíüî 
âêðèò³ ïîë³åòèëåí³ì³íîì («Sigma», Í³ìå÷÷èíà), 
³ ïîì³ùàëè â ÷àøêè Ïåòð³ (d = 35 ìì) ç 
äîäàâàííÿì DMEM òà 10 % ÔÒÑ. Êóëüòóðè 
òðèìàëè â ÑÎ2-³íêóáàòîð³ â ñòàíäàðòíèõ óìî-
âàõ, ïðèæèòòºâå ñïîñòåðåæåííÿ ç ì³êðîôîòî-
ðåºñòðàö³ºþ ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ³íâåðòî-
âàíîãî ì³êðîñêîïà NIKON TS-100 (ßïîí³ÿ). 
Ï³ñëÿ îòðèìàííÿ êîíôëóåíòíîãî øàðó ïðîâî-
äèëè ìåõàí³÷íèé ðîçð³ç çîíè ðîñòó êë³òèí ìå-
òàëåâèì ëåçîì. Êë³òèíè, ùî â³äêð³ïëÿëèñü â³ä 
ïîâåðõí³, âèäàëÿëè ïðîìèâàííÿì ÷àøîê Ïåòð³ 
ñåðåäîâèùåì DMEM.

Âèâ÷åííÿ âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ 
ó «scratch-òåñò³». Äî êîíòðîëüíèõ êóëüòóð íåð-
âîâèõ êë³òèí ùóðà ï³ñëÿ ðîçð³çó çîíè ðîñòó 
äîäàâàëè DMEM ç 10 % ÔÒÑ (ñòàíäàðòí³ 
óìîâè êóëüòèâóâàííÿ, êîíòðîëü). Äî äîñë³ä-
íèõ êóëüòóð äîäàâàëè 0,10 ìã/ìë (çà ê³ëüê³ñòþ 
ïðîòå¿í³â) ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ àáî ÊÑ ÍÊ. Êóëüòó-
ðè òðèìàëè â ÑÎ2-³íêóáàòîð³ çà ñòàíäàðòíèõ 
óìîâ. Íàïðèê³íö³ äîñë³äó (4-à äîáà) êóëüòóðè 

ô³êñóâàëè â 10%-âîìó íåéòðàëüíîìó ôîðìà-
ë³í³ òà çàáàðâëþâàëè ãåìàòîêñèë³í-åîçèíîì çà 
Êàðà÷÷³, ò³îí³íîì çà Í³ññëåì.

Ì³êðîñêîï³÷íå äîñë³äæåííÿ òà ôîòîðåºñò-
ðàö³þ öèòîëîã³÷íèõ ïðåïàðàò³â êóëüòóð çä³éñ-
íþâàëè íà ñâ³òëîîïòè÷íîìó ì³êðîñêîï³ NIKON 
Eclipse E200 (ßïîí³ÿ). Ê³ëüê³ñí³ äîñë³äæåí-
íÿ ïðîâîäèëè â 10 ðåïðåçåíòàòèâíèõ ïîëÿõ 
çîðó ç³ ñòàíäàðòíîþ âèì³ðþâàëüíîþ øêàëîþ 
(îá’ºêò – ì³êðîìåòð). Öèôðîâ³ çîáðàæåííÿ 
àíàë³çóâàëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî çàáåç-
ïå÷åííÿ ImageView (2020, Êèòàé), âèçíà÷àþ-
÷è çàãàëüíó ê³ëüê³ñòü êë³òèí, øèðèíó ä³ëÿíêè 
ïåðåð³çó, ê³ëüê³ñòü ì³ãðóþ÷èõ êë³òèí, â³äñòàíü 
¿õ ì³ãðàö³¿, äîâæèíó çàðîñëî¿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó, 
ù³ëüí³ñòü ³ äîâæèíó â³äðîñòê³â.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó îòðèìàíèõ äàíèõ ïðî-
âîäèëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî êîìïëåêñó 
«Statistica 8.0» (StatSoft, Inc. (2007). Çàñòîñîâó-
âàëè íåïàðàìåòðè÷í³ ìåòîäè âàð³àö³éíî¿ ñòà-
òèñòèêè: ðàíãîâî-äèñêðèì³íàíòíèé àíàë³ç (Kru-
skal-Wallis ANOVA-òåñò) äëÿ ìíîæèííîãî ïî-
ð³âíÿííÿ òà Mann-Whitney U-òåñò äëÿ ïîïàð-
íîãî ïîð³âíÿííÿ íåçàëåæíèõ ãðóï, òåñò Â³ë-
êîêñîíà äëÿ ïîïàðíîãî ïîð³âíÿííÿ çàëåæíèõ 
ãðóï (ó äèíàì³ö³ ñïîñòåðåæåííÿ). Íîðìàëü-
í³ñòü ðîçïîä³ëó äàíèõ âèçíà÷àëè çà êðèòåð³ºì 
Øàï³ðî-Â³ëêà. Äàí³ ïðåäñòàâëåí³ ó âèãëÿä³
(M ± m), äå M – ñåðåäíº çíà÷åííÿ; m – ñòàí-
äàðòíå â³äõèëåííÿ â³ä ñåðåäíüîãî çíà÷åííÿ;
à òàêîæ M (25; 75 %), äå M – ìåä³àíà, (25;
75 %) – ì³æêâàðòèëüíèé ä³àïàçîí ì³æ 25-ì 
³ 75-ì ïðîöåíòèëÿìè. Â³äì³ííîñò³ ïðè p <
< 0,05 ââàæàëè ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèìè, à ïðè 
p < 0,01 – ñòàòèñòè÷íî âèñîêîçíà÷óùèìè.

Ðèñ. 1. Ì³êðîôîòîãðàô³¿ öèòîïðåïàðàò³â êë³òèííèõ êóëüòóð. Ñâ³òëîâà ì³êðîñêîï³ÿ: à – íåçàáàðâëåíà 
êóëüòóðà íåéðàëüíèõ êë³òèí ùóðà (Å14), çîíà ðîñòó, 6-à äîáà êóëüòèâóâàííÿ; á – ä³ëÿíêà ïåðåð³çó 
(êðà¿ ïîçíà÷åíî ïóíêòèðíîþ ë³í³ºþ) â³äðàçó ï³ñëÿ ðîçñ³÷åííÿ çîíè ðîñòó êóëüòóðè íåéðàëüíèõ êë³òèí 
ùóðà (Å14), 6-à äîáà êóëüòèâóâàííÿ; â – CD105+-êë³òèíè ó êóëüòóð³ êë³òèí, îòðèìàíèõ ç ÆÒ ùóðà,
24 ãîä êóëüòèâóâàííÿ, ³ìóíîöèòîõ³ì³÷íå çàáàðâëåííÿ íà åíäîãë³í; ã – êóëüòóðà ÍÊ ùóðà (Å14), 24 ãîä êóëü-
òèâóâàííÿ, ñôåðî¿äíèé êîìïëåêñ Nestin+-êë³òèí (³ìóíîöèòîõ³ì³÷íå çàáàðâëåííÿ)
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Ðåçóëüòàòè òà îáãîâîðåííÿ. Ïðè êóëüòèâó-
âàíí³ íåéðàëüíèõ êë³òèí ùóðà (Å14) íà 5–7-
ó äîáó ôîðìóâàâñÿ êîíôëóåíòíèé ìîíîøàð 
(ðèñ. 1, à), ï³ñëÿ ÷îãî çîíó ðîñòó ðîçñ³êàëè, 
ñòâîðþþ÷è ä³ëÿíêó ïåðåð³çó (ðèñ. 1, á) ³ç ñå-
ðåäíüîþ øèðèíîþ ~450 ìêì, äîâæèíîþ 13 ìì.
Äàë³ äî äîñë³äíèõ êóëüòóð äîäàâàëè ÊÑ â³ä 
24-ãîä êóëüòóð êë³òèí, îòðèìàíèõ ç ÆÒ òà 
ôåòàëüíîãî ãîëîâíîãî ìîçêó ùóðà (E14).

²ìóíîöèòîõ³ì³÷íå äîñë³äæåííÿ âèÿâèëî, ùî 
â 24-ãîä êóëüòóðàõ êë³òèí, âèä³ëåíèõ ç ÆÒ ùóðà, 
ê³ëüê³ñòü CD105+-êë³òèí (³ìóíîïîçèòèâíèõ íà 
åíäîãë³í, îäèí ³ç ìàðêåð³â ÌÌÑÊ) ñòàíîâèëà 
(82,84 ± 0,66) % (ðèñ. 1, â). Ïðè ïîäàëüøîìó 
êóëüòèâóâàíí³ íà àäãåçèâí³é ïîâåðõí³ ö³ êë³-
òèíè óòâîðþâàëè ìîíîøàð êë³òèí ç ìîðôîëî-
ã³÷íèìè õàðàêòåðèñòèêàìè, ïîä³áíèìè äî ô³-
áðîáëàñò³â. Òàêîæ ó ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ 
ïîêàçàíî, ùî êë³òèíè, âèä³ëåí³ ç ÆÒ ùóð³â çà
âèêîðèñòàíèì íàìè ïðîòîêîëîì, ïðè êóëüòè-
âóâàíí³ ï³ñëÿ ê³ëüêîõ ïàñàæ³â (n = 5) çäàòí³ 
òðàíñäèôåðåíö³þâàòèñÿ â íåéðîãë³àëüíîìó íà-
ïðÿìêó çà âïëèâó ñïåöèô³÷íèõ ³íäóêòîð³â, òà-
êèõ ÿê ðåòèíîºâà êèñëîòà òà 5-àçàöèòèäèí (Se-
menova et al, 2014). Òàêèì ÷èíîì, êë³òèíè 24-
ãîä êóëüòóð ç ÆÒ ùóðà, ç ÿêèõ îòðèìàíî ÊÑ, 
º, â³äïîâ³äíî, ÔÏÊ ç ïåðåâàæàííÿì CD105+-
êë³òèí, ÿê³ ç âèñîêîþ éìîâ³ðí³ñòþ ìîæóòü áó-
òè ÌÌÑÊ.

Ó 24-ãîä êóëüòóðàõ êë³òèí, âèä³ëåíèõ ç ôå-
òàëüíîãî ãîëîâíîãî ìîçêó ùóðà (Å14), ê³ëüê³ñòü 
Nestin+-êë³òèí (³ìóíîïîçèòèâíèõ çà îäíèì ³ç
ìàðêåð³â ÍÑÊ/ÍÏÊ) ñòàíîâèëà (66,86 ± 0,94) %
(ðèñ. 1, ã), ÷àñòèíà ç íèõ óòâîðþâàëè ñôåðî¿ä-
í³ êîìïëåêñè (òàê çâàí³ «íåéðîñôåðè»), ùî º 
õàðàêòåðíîþ âëàñòèâ³ñòþ ÍÑÊ/ÍÏÊ ³ äîçâî-
ëÿº ñòâåðäæóâàòè, ùî ïåðåâàæíà ê³ëüê³ñòü êë³-
òèí ó 24-ãîä êóëüòóðàõ ÍÊ, ç ÿêèõ îòðèìàíî 
ÊÑ, º, â³äïîâ³äíî, ÍÑÊ/ÍÏÊ.

ßê ó êîíòðîëüíèõ, òàê ³ â äîñë³äíèõ êóëü-
òóðàõ ñïîñòåð³ãàëè ïðîöåñè åíäîãåííî¿ ðåãå-
íåðàö³¿, äèíàì³êà ÿêèõ ð³çíèëàñÿ çàëåæíî â³ä 
êóëüòèâàö³éíèõ óìîâ.

Çà ñòàíäàðòíèõ óìîâ ó êîíòðîëüíèõ êóëü-
òóðàõ óïðîäîâæ 1-¿ äîáè ï³ñëÿ ïåðåð³çó ìîíî-
øàðó ñïîñòåð³ãàëè ïðîðîñòàííÿ ÷èñëåííèõ äîâ-
ãèõ ðîçãàëóæåíèõ â³äðîñòê³â êë³òèí ³ç êðà¿â ðîç-
ñ³÷åíîãî ìîíîøàðó ó ä³ëÿíêó ïåðåð³çó ïî âñ³é 
éîãî äîâæèí³ (ðèñ. 2, à) òà ì³ãðàö³þ îêðåìèõ 
êë³òèí. ×åðåç 2 äîáè ó ä³ëÿíêó ïåðåð³çó ì³-

ãðóâàëè ïîîäèíîê³ îêðóãë³ òà êðàïëåïîä³áí³ 
êë³òèíè ç äîâãèìè â³äðîñòêàìè, à â³äðîñòêè 
êë³òèí ç ìîíîøàðó, ùî ïðîðîñëè ïåðïåíäè-
êóëÿðíî â íàïðÿìêó ïðîòèëåæíîãî êðàþ ä³-
ëÿíêè ïåðåð³çó, ðîçãàëóæóâàëèñÿ, óòâîðþþ÷è 
ìåðåæó (ðèñ. 2, ã).

Íà 3-þ äîáó â ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó ñïîñòåð³ãà-
ëè ïîîäèíîê³ êë³òèíè ç äîâãèìè â³äðîñòêàìè 
àáî íåâåëèê³ ¿õ êîìïëåêñè, â îêðåìèõ ÷àñòè-
íàõ çàëèøàëèñü çáåðåæåíèìè ïðîðîñë³ â³ä-
ðîñòêè (ðèñ. 2, º); ³íø³ ÷àñòèíè âíàñë³äîê ðå-
äóêö³¿ â³äðîñòê³â òà äåãåíåðàö³¿ êë³òèí çàçíàâà-
ëè ñïóñòîøåííÿ, ùî ïîñèëþâàëîñü íà 4-ó äîáó 
(ðèñ. 2, è, ê, í). Ê³ëüê³ñòü ì³ãðóþ÷èõ ó ä³ëÿíêó 
ïåðåð³çó êë³òèí ç 1-¿ ïî 3-þ äîáó êóëüòèâóâàí-
íÿ íå çì³íþâàëàñü, íàäàë³ çìåíøóþ÷èñü íà 
4-ó äîáó (ðèñ. 3, à). Â³äñòàíü ì³ãðàö³¿ êë³òèí 
íà 2-ó äîáó çá³ëüøóâàëàñü ó 1,7 ðàçè (p = 
= 5,7 � 10–10), àëå çìåíøóâàëàñü íà 3–4-ó äîáó 
(â 1,3 ðàçè, p < 0,001, U-êðèòåð³é Ìàííà-Ó³òí³; 
ðèñ. 3, á). Ç 1-¿ ïî 3-þ äîáó êóëüòèâóâàííÿ çà 
ðàõóíîê ïðîðîñòàííÿ ³ ðîçãàëóæåííÿ ù³ëüí³ñòü 
â³äðîñòê³â ó ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó çðîñòàëà (óï’ÿòå-
ðî, p = 0,022), àëå ð³çêî ìåíøàëà ç 3-¿ ïî 4-ó 
äîáó ñïîñòåðåæåííÿ (p = 0,05, U-êðèòåð³é 
Ìàííà-Ó³òí³; ðèñ. 3, â). Ñåðåäíÿ äîâæèíà çà-
ðîñëî¿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó ñòàíîâèëà (1198,5 ±
± 13,9) ìêì, òîáòî 9,2 % ¿¿ ïîâíî¿ äîâæèíè. 
Òàêèì ÷èíîì, ï³ñëÿ ìåõàí³÷íîãî ïåðåð³çó â 
êóëüòóð³ íåðâîâèõ êë³òèí çà ñòàíäàðòíèõ óìîâ
ç 1-¿ ïî 3-þ äîáó â³äáóâàëèñü ïðîöåñè åíäî-
ãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿, ÿê³, îäíàê, çìåíøóâàëèñü 
äî 4-¿ äîáè ñïîñòåðåæåííÿ.

Äîäàâàííÿ äî ñòàíäàðòíîãî êóëüòóðàëüíîãî 
ñåðåäîâèùà ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ ñïðèÿ-
ëî çíà÷íîìó çðîñòàííþ ñòóïåíÿ òà òðèâàëîñò³ 
ïðîöåñ³â åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ â êóëüòóð³ íåð-
âîâèõ êë³òèí. Óïðîäîâæ 1–2-¿ äîáè çà âïëèâó 
ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ ä³ëÿíêà ïåðåð³çó ³í-
òåíñèâí³øå çàïîâíþâàëàñü â³äðîñòêàìè, ñïðÿ-
ìîâàíèìè ïåðïåíäèêóëÿðíî ³ âçäîâæ êðà¿â ìî-
íîøàðó, à òàêîæ îêðóãëèìè êë³òèíàìè áåç 
â³äðîñòê³â àáî ç îäíèì êîðîòêèì â³äðîñòêîì 
òà êîìïëåêñàìè òàêèõ êë³òèí (ðèñ. 2, á, â, 
ä). Àëå â êóëüòóðàõ ç äîäàâàííÿì ÊÑ ÍÊ ìà-
ëîäèôåðåíö³éîâàí³ êë³òèíè ³ ¿õ êëàñòåðè àê-
òèâí³øå ì³ãðóâàëè â ä³ëÿíêó ïåðåð³çó ³ çàçíà-
âàëè ïî÷àòêîâîãî äèôåðåíö³þâàííÿ (ðèñ. 2, å). 
×åðåç 3 äîáè çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ³ ÊÑ ÍÊ
â îêðåìèõ ä³ëÿíêàõ â³äáóâàëîñü ïîâíå «çøè-
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âàííÿ» îáîõ êðà¿â ðîçð³çàíîãî ìîíîøàðó êë³-
òèííèìè â³äðîñòêàìè, ÿê³ ñâî¿ìè ðîçãàëóæåí-
íÿìè óòâîðþâàëè ù³ëüíó ñ³òêó (ðèñ. 2, æ, ç); 
ñïîñòåð³ãàëè ì³ãðàö³þ ìàëîäèôåðåíö³éîâàíèõ 
îêðóãëèõ êë³òèí íà çíà÷íó â³äñòàíü â³ä êðàþ 

ìîíîøàðó ç óòâîðåííÿì ãðóï (ï³ñëÿ äîäàâàííÿ 
ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ), à òàêîæ çì³ùåííÿ ö³ëèõ ïëàñò³â, 
ç ÿêèõ ìàñîâî ì³ãðóâàëè ãë³àëüíîïîä³áí³ äè-
ôåðåíö³éîâàí³ êë³òèíè (ï³ñëÿ äîäàâàííÿ ÊÑ 
ÍÊ). ×åðåç 4 äîáè çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ 

Ðèñ. 2. Ì³êðîôîòîãðàô³¿ öèòîïðåïàðàò³â êóëüòóð 
íåðâîâèõ êë³òèí ùóðà (Å14), ä³ëÿíêà ïåðåð³çó. 
Ñâ³òëîâà ì³êðîñêîï³ÿ: à, á, â – 7-à äîáà êóëüòèâóâàííÿ, 
1-à äîáà ï³ñëÿ ïåðåð³çó, íåçàáàðâëåíà êóëüòóðà. 
Âèñåëåííÿ â³äðîñòê³â êë³òèí ç êðà¿â ìîíîøàðó (à), 
ì³ãðàö³ÿ êë³òèí ³ç çîíè ðîñòó (á, â); ã, ä, å – 8-à äîáà 
êóëüòèâóâàííÿ, 2-à äîáà ï³ñëÿ ïåðåð³çó, íåçàáàðâëåíà 
êóëüòóðà. Ì³ãðàö³ÿ êë³òèí ç ìîíîøàðó òà óòâîðåííÿ 

ìåðåæ³ â³äðîñòê³â (ã), çàïîâíåííÿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó âèñåëåíèìè êë³òèíàìè òà â³äðîñòêàìè (ä), âèñåëåííÿ 
ïëàñò³â êë³òèí òà ¿õ äèôåðåíö³þâàííÿ (å) â ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó; º, æ, ç – 9-à äîáà êóëüòèâóâàííÿ, 3-à äîáà ï³ñëÿ 
ïåðåð³çó, íåçàáàðâëåíà êóëüòóðà. Ðåäóêö³ÿ â³äðîñòê³â ³ äåãåíåðàö³ÿ êë³òèí â ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó (º), «çøèâàííÿ» 
îáîõ êðà¿â ä³ëÿíêè ïåðåð³çó ëàíöþæêàìè êë³òèí òà ¿õ â³äðîñòêàìè (æ, ç); è–ï – 10-à äîáà êóëüòèâóâàííÿ, 4-à 
äîáà ï³ñëÿ ïåðåòèíó, íåçàáàðâëåíà êóëüòóðà (è–ì) òà çàáàðâëåííÿ ãåìàòîêñèë³íîì-åîçèíîì (í–ï). Ðåäóêö³ÿ 
â³äðîñòê³â ³ äåãåíåðàö³ÿ êë³òèí â ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó (è, ê, í), óòâîðåííÿ ù³ëüíî¿ ìåðåæ³ â³äðîñòê³â ³ ì³ãðàö³ÿ 
êë³òèí â ä³ëÿíêó ïåðåð³çó (³, é, ë, î), äèôåðåíö³àö³ÿ âèñåëåíèõ êë³òèí (ì), çàðîñòàííÿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó (ï)
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ïðîðîñòàííÿ â³äðîñòê³â ó ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó ïðî-
äîâæóâàëîñü ç óòâîðåííÿì ìåðåæ³ (ðèñ. 2, ³), 
âèÿâëÿëè ÿê ìàëîäèôåðåíö³éîâàí³ êë³òèíè, 
òàê ³ êë³òèíè ãë³àëüíîãî ôåíîòèïó òðèêóòíî¿ 
òà ç³ð÷àñòî¿ ôîðìè ç â³äðîñòêàìè òà ¿õ íåâå-
ëèê³ êîìïëåêñè, îêðåì³ ÷àñòèíè ä³ëÿíêè ðîçð³çó 
ïîâí³ñòþ çàïîâíþâàëèñü â³äðîñòêàìè òà êë³-
òèíàìè (ðèñ. 2, ë, î). Çà âïëèâó ÊÑ ÍÊ â³ä-
áóâàëàñü ì³ãðàö³ÿ ö³ëèõ ïëàñò³â â³äðîùàòèõ 
êë³òèí ãë³àëüíîãî ôåíîòèïó òà ¿õ äèôåðåíö³-
þâàííÿ (ðèñ. 2, é, ì), îêðåì³ ÷àñòèíè ä³ëÿíêè 
ïåðåð³çó ïîâí³ñòþ çàðîùóâàëèñü, à â ê³ëüêîõ 
âèïàäêàõ â³äáóâàëîñü ìîíîøàðîâå çàðîùåííÿ 
îáîõ òåðì³íàëåé ä³ëÿíêè ïåðåð³çó (ðèñ. 2, ï).

Çà âïëèâó ÊÑ ê³ëüê³ñòü êë³òèí, ùî ì³ãðóâà-
ëè ç ìîíîøàðó â ä³ëÿíêó ïåðåð³çó, çðîñòàëà ç 
2-¿ ïî 4-ó äîáó ñïîñòåðåæåííÿ, â³äïîâ³äíî, â 

3,5 ðàçè (ï³ñëÿ äîäàâàííÿ ÊÑ ÍÊ) òà ó 7 ðàç³â 
(ï³ñëÿ äîäàâàííÿ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ), ïîð³âíÿíî ç
ïîêàçíèêàìè êîíòðîëüíèõ êóëüòóð çà ñòàí-
äàðòíèõ óìîâ íà 4-ó äîáó (p = 0,001–0,015, 
U-êðèòåð³é Ìàííà-Ó³òí³; ðèñ. 3, à). Ïðè öüî-
ìó â³äñòàíü, íà ÿêó ì³ãðóâàëè êë³òèíè, äîñÿãàëà 
íàéâèùèõ çíà÷åíü çà âïëèâó ÊÑ ÍÊ íà 3–4-ó 
äîáó ñïîñòåðåæåííÿ (ðèñ. 3, á), ïåðåâèùóþ-
÷è ïîêàçíèêè êîíòðîëüíèõ êóëüòóð òà êóëüòóð
ï³ñëÿ âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ó 1,4–1,5 ðàçè (p = 
= 0,006–0,019, U-êðèòåð³é Ìàííà-Ó³òí³). Ù³ëü-
í³ñòü êë³òèííèõ â³äðîñòê³â ó ä³ëÿíö³ ïåðåð³çó 
çà âïëèâó ÊÑ ÍÊ òà ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ çíà÷óùå 
ïåðåâèùóâàëà ïîêàçíèêè êîíòðîëüíèõ êóëüòóð
çà ñòàíäàðòíèõ óìîâ íà 1-ó (â³äïîâ³äíî p = 
= 0,014, p = 0,048) òà 4-ó äîáó ñïîñòåðåæåííÿ
(p = 0,006, p = 0,019, U-êðèòåð³é Ìàííà-Ó³òí³; 

Ðèñ. 3. Ñòèìóëÿö³ÿ êë³òèííî¿ ì³ãðàö³¿ òà çàðîùåííÿ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ òà ÊÑ ÍÊ; 
â³äì³ííîñò³ ñòàòèñòè÷íî çíà÷óù³: * – ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì (p < 0,01); # – ì³æ ïîêàçíèêàìè ãðóï (p < 
0,05); & – ì³æ ïîêàçíèêàìè âñåðåäèí³ ãðóïè ó ð³çí³ ñòðîêè ñïîñòåðåæåííÿ (ð < 0,05)
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ðèñ. 3, â). Äîâæèíà çàðîñëî¿ ÷àñòèíè ä³ëÿíêè 
ïåðåð³çó çðîñòàëà çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ â 1,7 
ðàçè, ÊÑ ÍÊ – óòðè÷³ (p = 0,005, U-êðèòåð³é 
Ìàííà-Ó³òí³; ðèñ. 3, ã). Ñåðåäíÿ äîâæèíà çà-
ðîñëî¿ ÷àñòèíè çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ñòà-
íîâèëà 23,7 % çàãàëüíî¿ äîâæèíè ä³ëÿíêè ïå-
ðåð³çó, à çà âïëèâó ÊÑ ÍÊ – 43,5 % ¿¿ çàãàëü-
íî¿ äîâæèíè, òîáòî ïðè äîäàâàíí³ ÊÑ ÔÏÊ 
ÆÒ òà ÊÑ ÍÊ â³äíîñíà (%) äîâæèíà çàðîñëî¿ 
÷àñòèíè çá³ëüøèëàñü, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëü-
íèìè óìîâàìè, ó 2,6 òà 4,7 ðàçè â³äïîâ³äíî.

Îòæå, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ çàñâ³ä÷èëè ñòè-
ìóëþþ÷èé âïëèâ ÊÑ â³ä 24-ãîä êóëüòóð ÔÏÊ 
ÆÒ òà ÍÊ (Å14) ùóðà íà çàðîùåííÿ ä³ëÿíêè 
ïåðåð³çó ìîíîøàðó êóëüòóð íåðâîâèõ êë³òèí 
ãîëîâíîãî ìîçêó ùóðà. Âèÿâëåíèé àêòèâóþ÷èé 

ùîäî åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ âïëèâ ÊÑ â³ä 
24-ãîä êóëüòóð ÔÏÊ ÆÒ òà ÍÊ (Å14) ùóðà, 
âî÷åâèäü, ìàº â ñâî¿é îñíîâ³ åôåêòè á³îëîã³÷íî 
àêòèâíèõ àãåíò³â (íåéðîòðîô³÷íèõ ³ ðîñòîâèõ 
ôàêòîð³â, öèòîê³í³â, ïîçàêë³òèííèõ âåçèêóë), 
ùî âõîäÿòü äî ñêëàäó ÊÑ äîñë³äæóâàíèõ êë³òèí.

Çà äàíèìè åëåêòðîôîðåòè÷íîãî äîñë³äæåí-
íÿ â 10%-âîìó ïîë³àêðèëàì³äíîìó ãåë³, äî 
ñêëàäó äîñë³äæóâàíèõ ÊÑ âõîäÿòü ê³ëüêà ïðî-
òå¿íîâèõ ôðàêö³é ó ð³çíèõ êîíöåíòðàö³ÿõ
(ðèñ. 4). Äîñë³äæåííÿ çá³ëüøåíî¿ ê³ëüêîñò³ ÊÑ 
(230 ìêã, ïîð³âíÿíî ç³ 100 ìêã ó ïåðåðàõóíêó 
íà çàãàëüíó êîíöåíòðàö³þ ïðîòå¿í³â) âèÿâèëî 
íå ëèøå ïðåâàëþþ÷³ ïðîòå¿íîâ³ ôðàêö³¿, à é 
ê³ëüêà äîäàòêîâèõ ì³íîðíèõ. Òàê, ó ÊÑ ÔÏÊ 
ÆÒ âèÿâëåíî äåñÿòü ôðàêö³é: ïðåâàëþþ÷³ ïðî-

Ðèñ. 4. Åëåêòðîôîðåãðàìà â 10%-âîìó ïîë³àêðèëàì³äíîìó ãåë³: à, á – ñêëàä ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é ÊÑ ÔÏÊ 
ÆÒ (ê³ëüê³ñòü ïðîòå¿í³â 230 ìêã (à) ³ 100 ìêã (á); â – Thermo Fisher Scientific Page Ruler Plus Prestrained 
Protein Ladder (10–100 êÄà, ÑØÀ); ã, ä – ñêëàä ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é ÊÑ ÍÊ (ê³ëüê³ñòü ïðîòå¿í³â 100 ìêã 
(ã) ³ 230 ìêã (ä)
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òå¿íîâ³ ôðàêö³¿ ç ìîëåêóëÿðíîþ ìàñîþ 12, 15, 
23, 30, 80 êÄà, à òàêîæ ì³íîðí³ – 28, 35, 55, 
65, 75 êÄà (ðèñ. 4, à, á). Ó ÊÑ ÍÊ âèÿâëåíî 
äåâ’ÿòü ôðàêö³é: ïðåâàëþþ÷³ ïðîòå¿íîâ³ ôðàê-
ö³¿ ç ìîëåêóëÿðíîþ ìàñîþ 15, 23, 30, 35 êÄà, à 
òàêîæ ì³íîðí³ ôðàêö³¿ – 37, 40, 46, 67, 80 êÄà 
(ðèñ. 4, ã, ä).

Òàêèì ÷èíîì, ÿê ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ, òàê ³ ÊÑ 
ÍÊ ì³ñòÿòü ôðàêö³¿ 15, 23, 30, 35, 65–67 ³ 
80 êÄà, ùî äàº ìîæëèâ³ñòü ñòâåðäæóâàòè ñåê-
ðåö³þ öèìè êë³òèíàìè á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ 
ìåä³àòîð³â, ÿê³ íàëåæàòü ùîíàéìåíøå äî 6 ïî-
ä³áíèõ ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é ³ç çàãàëüíîãî ïåðå-
ë³êó ïðîäóêîâàíèõ ìîëåêóë. Ïîä³áí³ñòü ñåêðå-
òîìó ÔÏÊ ÆÒ ³ ÍÊ, âî÷åâèäü, ïîÿñíþº ïî-
ä³áí³ñòü ñòèìóëþþ÷îãî âïëèâó ÊÑ â³ä 24-ãîä 
êóëüòóð öèõ êë³òèí íà åíäîãåííó ðåãåíåðàö³þ 
â êóëüòóðàõ íåðâîâèõ êë³òèí ãîëîâíîãî ìîçêó 
ùóðà ç ïåðåð³çîì ìîíîøàðó. Âîäíî÷àñ, ð³çí³ 
êîíöåíòðàö³¿ öèõ ñåêðåòîâàíèõ ìîëåêóë, à òà-
êîæ íàÿâí³ñòü ó ÊÑ â³ä êóëüòóð äîñë³äæóâàíèõ 
êë³òèí ð³çíèõ ïðîòå¿íîâèõ ôðàêö³é, õàðàêòåð-
íèõ ëèøå äëÿ îäíîãî ç òèï³â êë³òèí (12, 55,
75 êÄà äëÿ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ; 37, 40, 46 êÄà äëÿ
ÊÑ ÍÊ), éìîâ³ðíî, º ÷èííèêàìè çàðåºñòðî-
âàíèõ â³äì³ííîñòåé ó äèíàì³ö³ òà âèðàæåíîñò³ 
ïðîöåñ³â åíäîãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ â êóëüòóðàõ 
íåðâîâèõ êë³òèí.

ßê çàçíà÷åíî âèùå, ÊÑ áóëè îòðèìàí³ â³ä 
24-ãîä êóëüòóð êë³òèí, ÿê³ º, â³äïîâ³äíî, ÔÏÊ 
ÆÒ ç ïåðåâàæàííÿì CD105+-êë³òèí (éìîâ³ð-
íî, ÌÌÑÊ ÆÒ) òà ÍÊ ç ïåðåâàæàííÿì Nes-
tin+-êë³òèí (â³ðîã³äíî, ÍÑÊ/ÍÏÊ).

Îòðèìàí³ äàí³, çàãàëîì, â³äïîâ³äàþòü â³äî-
ìèì äàíèì (Kocan et al, 2017; Willis et al, 
2020; Xu et al, 2020). Ñë³ä, îäíàê, çàçíà÷èòè, 
ùî äàí³ ïðî ñêëàä ñåêðåòîìó, ïðîòå¿íîâ³ ïðî-

ô³ë³, ïðîòåîìí³ á³áë³îòåêè ÌÌÑÊ òà ÍÑÊ/
ÍÏÊ âñå ùå íàêîïè÷óþòüñÿ ³ íå çàâæäè º 
ñï³âñòàâëþâàíèìè ÷åðåç ð³çí³ ïðîòîêîëè îòðè-
ìàííÿ ÊÑ, ð³çí³ ð³âí³ äîñë³äæåííÿ (ãåííà åêñ-
ïðåñ³ÿ, ïðîòå¿íîâà åêñïðåñ³ÿ òà ñåêðåö³ÿ) òà
ð³çí³ âèêîðèñòîâóâàí³ ìåòîäèêè (RT-PCR, ñåê-
âåíóâàííÿ, ð³äèííà õðîìàòîãðàô³ÿ, ³ìóíîöèòî-
õ³ì³ÿ, ³ìóíîôåðìåíòíèé àíàë³ç). Çã³äíî ç ð³ç-
íèìè äàíèìè, ÍÑÊ/ÍÏÊ, à òàêîæ ÌÌÑÊ 
ÆÒ çäàòí³ åêñïðåñóâàòè ³ ïðîäóêóâàòè âåëèêó 
ê³ëüê³ñòü ñèãíàëüíèõ ìîëåêóë (òàáëèöÿ). Ö³ 
ïðîòå¿íè º ðîñòîâèìè òà íåéðîòðîô³÷íèìè 
ôàêòîðàìè, ìîðôîãåíàìè, ìîäóëþþ÷èìè òà 
ðåãóëÿòîðíèìè öèòîê³íàìè, ÿê³ çàëó÷àþòüñÿ ó 
÷èñëåíí³ á³îëîã³÷í³ ïðîöåñè (³íäèâ³äóàëüíèé 
ðîçâèòîê, êë³òèííèé ìåòàáîë³çì, ïðîë³ôåðàö³ÿ, 
äèôåðåíö³àö³ÿ, âèæèâàííÿ òà/àáî àïîïòîç).

Ñåðåä íèõ òàê³ ôàêòîðè ðîñòó, ÿê VEGF 
(19 êÄà (ìîíîìåð), 38 êÄà (äèìåð), NGF (á³î-
ëîã³÷íî àêòèâíà �-ñóáîäèíèöÿ 26 êÄà), BDNF 
(14 êÄà (ìîíîìåð), ~28 êÄà (äèìåð), FGF
(18 êÄà), TGF-� (25 êÄà (äèìåð 2 × 12,5 êÄà), 
ìîëåêóëÿðí³ ìàñè ÿêèõ íàáëèæàþòüñÿ àáî â³ä-
ïîâ³äàþòü äåÿêèì ïðîòå¿íîâèì ôðàêö³ÿì, ùî
âèÿâëåí³ íàìè ïðè åëåêòðîôîðåòè÷íîìó äîñ-
ë³äæåíí³. Çàçíà÷åí³ ïðîòå¿íè, ç îãëÿäó íà ¿õ 
â³äîì³ âëàñòèâîñò³, ç âåëèêîþ éìîâ³ðí³ñòþ, º
÷èííèêàìè çàðåºñòðîâàíèõ àêòèâóþ÷èõ íåéðî-
ðåãåíåðàòèâíèõ îïîñåðåäêîâàíèõ bystander-åôåê-
ò³â ÔÏÊ ÆÒ ³ ÍÊ â êóëüòóð³ íåðâîâèõ êë³-
òèí, ùî ÷åðåç ïàðàêðèííó ïåðåäà÷ó ñèãíàë³â 
ñòèìóëþþòü ïðîöåñè êë³òèííî¿ ì³ãðàö³¿ òà äè-
ôåðåíö³þâàííÿ ³ â ê³íöåâîìó ï³äñóìêó ñïðèÿ-
þòü çàðîùåííþ ä³ëÿíêè ïåðåð³çó.

Òàêèì ÷èíîì, íàø³ äàí³ ñïðèÿþòü ï³äòâåðä-
æåííþ êîíöåïö³¿, ÿêà ïîÿñíþº ïîêðàùåííÿ
ôóíêö³îíàëüíîãî â³äíîâëåííÿ ïðè ìîäåëüîâà-

Ñèãíàëüí³ ìîëåêóëè, ùî åêñïðåñóþòüñÿ ³ ïðîäóêóþòüñÿ ÍÑÊ/ÍÏÊ ³ ÌÌÑÊ ÆÒ

Òèï êë³òèí Ïðîäóêîâàí³ ôàêòîðè Ïîñèëàííÿ

ÍÑÊ/ÍÏÊ

ÌÌÑÊ ÆÒ

IL-1�, IL-1�, IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, IFN-�, TGF-�1, 
TGF-�2, TNF-�, NGF, BDNF, NT-3, VEGF

IL-1�, IL-1�, IL-2, IL-4, IL-6, IL-7, IL-8, IL-9, IL-10, IL-12, IL-
13, IL-15, IL-17, IFN-�, TGF-�1, TGF-�2, TNF-�, NGF, BDNF, 
GDNF, VEGF, IGF-1, GM-CSF, G-CSF, PDGF, FGF, EGF, 
HGF

Webb et al, 2018; 
Willis et al, 2020; 
Zhong et al, 2020

Kocan et al, 2017; 
Xu et al, 2020
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Íåéðîðåãåíåðàòèâí³ «bystander»-åôåêòè êîíäèö³éîâàíîãî ñåðåäîâèùà ô³áðîáëàñòîïîä³áíèõ 

íèõ óðàæåííÿõ ÖÍÑ îïîñåðåäêîâàíèì ïàðàê-
ðèííèì âïëèâîì òðàíñïëàíòîâàíèõ ÑÊ/ÏÊ, òà 
â³äêðèâàþòü ïåðñïåêòèâè ùîäî ïåðåâàã ìîæ-
ëèâîãî âèêîðèñòàííÿ ÊÑ ÿê àëüòåðíàòèâè áåç-
ïîñåðåäí³é òðàíñïëàíòàö³¿ êë³òèí ïðè ë³êó-
âàíí³ çàõâîðþâàíü ÖÍÑ.

Âèñíîâêè. ÊÑ â³ä 24-ãîä êóëüòóð ÔÏÊ ÆÒ
òà ÍÊ ùóðà (Å14) ñòèìóëþþòü ïðîöåñè åíäî-
ãåííî¿ ðåãåíåðàö³¿ â êóëüòóð³ íåðâîâèõ êë³òèí 
ãîëîâíîãî ìîçêó ùóðà ç ìåõàí³÷íèì ïåðåð³çîì 
ìîíîøàðó. Çà âïëèâó ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ ó ä³ëÿíö³ 
ïåðåð³çó äî 4-¿ äîáè ñïîñòåðåæåííÿ çðîñòàëà 
ê³ëüê³ñòü ì³ãðóþ÷èõ êë³òèí (ó 7 ðàç³â), ù³ëüí³ñòü 
â³äðîñòê³â êë³òèí (ó 12,5 ðàçè) òà äîâæèíà 
çàðîñëî¿ ä³ëÿíêè (ó 1,7 ðàçè); çà âïëèâó ÊÑ 
ÍÊ – çðîñòàëà ê³ëüê³ñòü ì³ãðóþ÷èõ êë³òèí 
(ó 3,5 ðàçè), â³äñòàíü ì³ãðàö³¿ êë³òèí (ó 1,4 
ðàçè), ù³ëüí³ñòü â³äðîñòê³â êë³òèí (ó 13 ðàç³â) 
òà äîâæèíà çàðîñëî¿ ä³ëÿíêè (óòðè÷³). ×èííè-
êàìè íåéðîðåãåíåðàòèâíèõ «bystander»-åôåê-
ò³â ÔÏÊ ÆÒ òà ÍÊ ùóðà º ñåêðåòîâàí³ á³î-
ëîã³÷íî àêòèâí³ ïðîòå¿íè: ó ñêëàä³ ÊÑ ÔÏÊ ÆÒ 
âèÿâëåíî 10 ôðàêö³é – ïðåâàëþþ÷³ ïðîòå¿íî-
â³ ôðàêö³¿ (12, 15, 23, 30, 80 êÄà) òà ì³íîðí³ 
(28, 35, 55, 65, 75 êÄà); äî ñêëàäó ÊÑ ÍÊ 
âõîäÿòü 9 ôðàêö³é – ïðåâàëþþ÷³ (15, 23, 30, 
35 êÄà) òà ì³íîðí³ (37, 40, 46, 67, 80 êÄà).

Äîòðèìàííÿ åòè÷íèõ ñòàíäàðò³â. Äîñë³äæåí-
íÿ ñõâàëåíî Êîì³òåòîì ç á³îåòèêè Äåðæàâíî¿ 
óñòàíîâè «²íñòèòóò íåéðîõ³ðóðã³¿ ³ì. àêàä. À.Ï. 
Ðîìîäàíîâà Íàö³îíàëüíî¿ àêàäåì³¿ ìåäè÷íèõ 
íàóê Óêðà¿íè» (ïðîòîêîë ¹ 26 â³ä 11 òðàâíÿ 
2018 ð.).
Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü ïðî â³ä-
ñóòí³ñòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â.
Ô³íàíñóâàííÿ. Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî â ðàìêàõ 
ô³íàíñóâàííÿ íàóêîâî-äîñë³äíî¿ ðîáîòè çà ¹ 
äåðæàâíî¿ ðåºñòðàö³¿ 0119U000114.
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The use of different types of stem cells, including me-
senchymal multipotent stromal cells (MMSCs) and neu-
rogenic stem/progenitor cells (NSCs/NPCs), is a promi-
sing direction in the development of new technologies 
for the treatment of central nervous system diseases. An 
alternative to direct cell transplantation may be the use 
of their conditioned media (CM) as a source of secre-
tome and a key component of the mechanism to re-
alize their potential. Current clinical trials, using cell 
therapy in case of CNS pathology, mostly use adipose 
tissue, bone marrow, umbilical cord, and cord blood as a 
source of isolating MMSCs or mononuclear cells of the 
stromal-vascular fraction, and the lines of immortalized 
neurogenic cells, isolated from structures of the brain 
or spinal cord of the human embryo, – as a source of 
NSCs/NPCs. In experimental conditions, in particular 
in rodents, adipose tissue is among the most available 
sources of allogenic progenitor cells of the mesenchymal 
type, and fetal brain is an accessible source of neuro-
genic cells. The aim was to study the neuroregenerative 
effects of conditioned media from rat adipose tissue-
derived fibroblast-like cells and fetal neurogenic cells 
in vitro. CM from 24-h cultures of rat adipose tissue-
derived fibroblast-like cells (ad-FLCs) and fetal neuro-
genic cells (NCs, E14) were examined using electropho-
resis in 10 % polyacrylamide gel. On day 5–7, in 2D 
cultures of rat neural cells (E14) the «scratch assay» was 
performed and nutrient medium DMEM with 10% FCS 
(standard culture conditions, control) or 0.10 mg/ml 
(by amount of protein) ad-FLCs CM or NCs CM were 
added. Microscopic and morphometric studies were per-
formed during four days of cultivation. After mechanical 
transection in the culture of neural cells under standard 
conditions from the first to the third day there were 
processes of endogenous regeneration, which decreased 
to the fourth day. The addition of ad-FLCs CM or NCs 
CM contributed to a significant increase in the degree 
and duration of endogenous regeneration processes in 
neural cell culture. Under the exposure to ad-FLCs CM 
up to the fourth day, the number of migrated cells and 
the density of cell processes in the scratch area increased 
7 and 12.5 times, respectively; the exposure to NCs CM 
increased the number of migrated cells (3.5 times), the 
distance of cell migration (1.4 times), the density of cell 
processes (13 times). The length of the overgrown sec-
tion of the scratch area increased 1.7 times after the ex-
posure to ad-FLCs CM, NCs CM – 3 times, amounting 
to 23.7 and 43.5 % respectively of the total length of the 
transection zone. 10 protein fractions were detected in 
the ad-FLCs CM: predominant 12, 15, 23, 30, 80 kDa 
and minor – 28, 35, 55, 65, 75 kDa; in NCs CM – 9 
fractions: prevailing 15, 23, 30, 35 kDa and minor – 
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37, 40, 46, 67, 80 kDa. CM from 24-h cultures of rat 
ad-FLCs or NCs (E14) stimulate endogenous regenera-
tion processes in rat brain cell culture with mechanical 
monolayer transection. The affecting factors of neuro-
regenerative «bystander» effects of rat ad-FLCs or NCs 
are secreted biologically active proteins – components 
of the CM predominant and minor protein fractions.
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