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Нейрональная дифференцировка индуцированных плюрипотентных стволовых клеток человека 
(ИПСК) представляет особый интерес в связи с возможностью получать аутологичные/аллогенные ней-
рональные и глиальные клетки для трансплантации и разработки ноотропных препаратов для комплекс-
ной терапии нейродегенеративных заболеваний [1]. Ключевыми участниками нейрональной дифферен-
цировки являются различные ингибиторы BMP - и TGF-β- сигнальных путей, побуждающие развитие 
нейроэпителия [2,3]. Выбор оптимальных компонентов дифференцировочных сред является важной за-
дачей для получения нейральных стволовых клеток, используемых для разработки новых методов лече-
ния патологий нервной системы.  

Целью работы является оценка влияния ингибиторов BMP – и TGF-β- сигнальных путей – малых 
молекул SB431542 и дорсоморфин и пептида Noggin на эффективность формирования нейроэпителия 
при нейрональной дифференцировки ИПСК.  

ИПСК, полученные путем репрограммирования фибробластов, культивировали в среде Essential 8 
Medium на подложке из матригеля до 80% монослоя. Дифференцировку проводили в среде НД-I: 
DMEM/F12, N2- 1%, 10 мкМ SB431542 и 2 мкМ дорсоморфина и среде НД-II, содержащей помимо ком-
понентов среды НД1 80 нг/мл Noggin. Количество клеток нейроэпителия оценивали по формированию 
розеткоподобных структур и наличию PAX6-положительных клеток, выявляемых с помощью проточной 
цитометрии. 

Дифференцировка ИПСК в среде НД-1 в течение 28 суток приводила к частичному образованию 
розеткоподобных структур, что требовало впоследствии механического выделения данных областей для 
получения гомогенных культур. Число PAX-положительных клеток составляло не более 30%. При добав-
лении в среду пептида Noggin (80 нг/мл) выход нейральных предшественников значительно увеличивал-
ся - до 97%.  

Таким образом, добавление пептида Noggin в дифференцировочную среду, содержащую малые 
молекулы SB431542 и дорсоморфин, увеличивает содержание нейроэпителия в культуре при нейро-
нальной дифференцировке ИПСК. Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства обра-
зования и науки Российской Федерации (проект № 14.604.21.0184 RFMEFI60417X0184). 
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