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          Представленная работа посвящена изучению роли ВКМ различной природы в регуляции функционирования эМСК, а также поиску возможностей оптимизации депонирования матрикса клеточной культурой. При оценке эффективности депонирования ВКМ использовали иммунофлуоресцентное окрашивание матрикса на фибронектин, коллаген I, III и IV типов. Для анализа H2O2-индуцированного старения, эМСК окрашивали для проверки активности SA-β-Gal, измеряли внутриклеточный уровень АФК с помощью флуоресцентного зонда H2DCF-DA, а также проверяли уровень экспрессии p21, GAPDH и уровень фосфорилирования Rb методом вестерн-блоттинга. При изучении процесса хондрогенной дифференцировки эМСК мы использовали окрашивание альциановым синим, иммунофенотипирование, а также выделение РНК с последующим проведением ОТ-ПЦР. На основе полученных результатов мы установили, что фиколл 400 в роли краудера и гипоксические условия усиливают отложение ВКМ как вместе, так и по отдельности. ВКМ от молодых МСК WJ-1 тормозит H2O2-индуцированное старение посеянных на него клеток. А ВКМ, наработанный IGFBP3-нокаутными эМСК ускоряет процесс индуцированной хондрогенной дифференцировки эМСК. Выполненная работа затрагивает актуальные вопросы в сфере изучения биологии ВКМ. Полученные данные позволяют расширить представления о взаимодействии «матрикс-клетка» и способах повышения продуктивности наработки ВКМ эМСК. Суммируя полученные нами результаты, можно сделать следующие выводы: 1. Гипоксия и макромолекулярный краудер фиколл 400 повышают эффективность депонирования ВКМ эндометриальными МСК как по отдельности, так и при их совместном применении. 2. Впервые продемонстрирована способность ВКМ от молодых МСК WJ-1 частично обращать/тормозить стресс-индуцированное старение эМСК при пролонгированном культивировании стареющих клеток на ВКМ. 3. Впервые показано, что ВКМ, депонированный IGFBP3-нокаутными эМСК, способствует инициации и ускорению процесса индуцированной хондрогенной дифференцировки эМСК.
        

        
          The presented work is devoted to the study of the participance of ECM with different nature in the regulation of eMSCs functioning, as well as to the search for possibilities to optimize matrix deposition by cell culture. We used immunofluorescent staining of the matrix for fibronectin, collagen types I, III and IV to assess the efficiency of ECM deposition. To analyze H2O2-induced aging, we exposed eMSCs to SA-β-Gal staining, analysed intracellular AFC levels using the H2DCF-DA fluorescent probe, and checked p21, GAPDH expression levels and Rb phosphorylation level by Western blotting. When studying the process of chondrogenic differentiation of eMSCs we used alcian blue staining, immunophenotyping as well as RNA isolation followed by qRT-PCR. Based on our results, we found that ficoll 400 and hypoxic conditions enhance the deposition of ECM together and separately. ECM from young MSCs WJ-1 inhibited H2O2-induced aging of cells seeded on it. ECM produced by IGFBP3-knockout eMSCs accelerates the process of induced chondrogenic differentiation of eMSCs. The presented work touches upon the topical issues in the field of ECM biology. The obtained data allow us to expand our understanding of the "matrix-cell" interaction and the ways to increase the productivity of VSMCs production. Summarizing our results, we can make the following conclusions: 1. Hypoxia and macromolecular crowder ficoll 400 increase the efficiency of ECM deposition by endometrial MSCs both separately and when used together. 2. For the first time, the ability of ECM derived from young WJ-1 MSCs to partially reverse/inhibit stress-induced senescence of eMSCs during prolonged cultivation of aging cells on ECM was demonstrated. 3. For the first time it was shown that ECM deposited by IGFBP3-knockout eMSCs promotes initiation and acceleration of the process of induced chondrogenic differentiation of eMSCs.
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