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УДК 616.594.1-002.156-085.263.62 

БІОДРУК ЗАРОДКІВ ВОЛОСЯНИХ ФОЛІКУЛІВ ДЛЯ 

РЕГЕНЕРАТИВНОЇ МЕДИЦИНИ ВОЛОССЯ 

Дащук А.М., Добржанська Є.І., Дащук А.А. 

Харківський національний медичний університет 

 

Ключові слова: біодрук, регенерація волосся, зародок волосяного 

фолікула, мікрогелеві кульки, скорочення колагену. 

Вступ. Відновлення волосся є перспективним підходом до 

лікування випадіння волосся. У цій статті ми розглядаємо підхід 

дослідників для масштабованої та автоматизованої підготовки 

тканинних трансплантатів із високою індукцією волосся за допомогою 

біопринтера. 

Мета. Вивчити сучасний метод відтворення зародків волосяних 

фолікулів. 

Матеріали та методи.  Мишачі ембріони були вилучені з вагітних 

мишей, невеликі шматочки шкіри спини були зібрані за допомогою 

пінцета та оброблені 4,8 ОД/мл диспази II протягом 60 хвилин. Після 

ферментативної обробки пінцетом відокремлювали мезенхімальний та 

епітеліальний шари. Мезенхімальний шар обробляли 100 ОД/мл 

колагенази протягом 80 хвилин при 37°C. Епітеліальний шар 

обробляли 100 ОД/мл колагенази протягом 80 хв, а потім 0,25% 

трипсину протягом 10 хв при 37°C. Уламки та нероз’єднані тканини 

видаляли за допомогою клітинного фільтра розміром 40 мкм. Після 

центрифугування при 180 × g протягом 3 хвилин мезенхімальні та 

епітеліальні клітини ресуспендували в KG2 і DMEM відповідно. Для 

експериментів використовували свіжі виділені клітини без пасування в 

культурі. Для спільного культивування цих клітин дослідники 

використовували змішане культуральне середовище DMEM і KG2 у 

співвідношенні 1:1 з додаванням 5% FBS і 0,5% пеніцилін-

стрептоміцину (DMEM/KG2). 

Приготування мікрогелів для волосся (МДВ). Розчин колагену 

(кінцева концентрація 2,4 мг/мл) готували шляхом змішування 0,8 мл 

розчину колагену типу IA, 0,1 мл 10-кратно концентрованого 

середовища Хема F12 і 0,1 мл розчину буферного розчину для 

доведення рН до 7,4 відповідно до протокола виробника. Розчин 

колагену обережно підтримували при низькій температурі, поміщаючи 

його на лід під час приготування мікрогелю. Мезенхімальні та 

епітеліальні клітини суспендували окремо в розчині колагену при 5 × 

10 
6 

клітин/мл. Щільність клітин і об’єм (2 мкл) мікрогелевих кульок 

були встановлені на основі нашого попереднього дослідження з 

використанням мезенхімальних мікрогелевих кульок, де 10 × 10 
3 

клітин/2-мкл-кульки показали найвищу експресію гена Versican і 

найнижчий фактор, що індукує гіпоксію 1 α експресія генів [16]. Щоб 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/centrifugation
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/mixed-cell-culture
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розрізнити типи клітин, мезенхімальні та епітеліальні клітини були 

флуоресцентно мічені розчинами для мічення клітин Vybrant DiI та 

DiO відповідно. Краплі (2 мкл) розчину колагену, що містить 

мезенхімальні клітини, поміщали за допомогою електромоторної 

піпетки на зворотний бік кришки культуральної чашки або за 

допомогою біопринтера на зворотному боці кришки культуральної 

пластини на льоду. Потім краплі інкубували при 37°C протягом 10 

хвилин для гелеутворення. Краплі колагену (2 мкл), що містять 

епітеліальні клітини, згодом поміщали поруч із краплями колагенового 

гелю, насиченого мезенхімальними клітинами, та інкубували при 37°C 

протягом 20 хвилин. Діаметри колагенових гелевих конструкцій, 

виготовлених за допомогою піпетки та біопринтера, вимірювали за 

допомогою мікроскопічних зображень і програмного забезпечення для 

аналізу. Конструкції колагенового гелю суспендували в DMEM/KG2 за 

допомогою обережного піпетування, а потім культивували на 

безклітинній тарілці з плоским дном протягом трьох днів. Зміни 

морфології конструктів у культурі спостерігали за допомогою фазово-

контрастного мікроскопа та флуоресцентного мікроскопа. 

Контрактовані колагенові гелеві конструкції були названі мікрогелями 

для волосся (МДВ). МДВ культивували в присутності 30 мкМ 

блебістатину, інгібітора АТФ-ази міозину II , протягом трьох днів, щоб 

дослідити вплив сил скорочення клітин на їх морфологічні зміни та 

відповідну експресію трихогенного гена. Зміни в часі зовнішнього 

вигляду та морфології клітин МДВ спостерігали за допомогою фазово-

контрастного мікроскопа і флуоресцентного мікроскопа. Діаметри 

довгої та короткої осей визначали кількісно за допомогою зображень, 

МДВ фіксували 4% формальдегідом у PBS після трьох днів 

культивування, Фарбували родаміном фалоїдином та 4′,6-діамідин-2-

феніліндол та спостерігали за допомогою конфокального лазерного 

скануючого мікроскопа.  

Здатність МДВ до утворення волосся досліджувалась за допомогою 

аналізу волосяних плям [17]. Коротко, 30 МДВ були введені в кишеню, 

яка була створена хірургічним шляхом на дорсальній шкірі ICR-голих 

мишей під анестезією. Для порівняння з  попереднім підходом 

дослідників [3] ЗВФ були виготовлені з такою ж кількістю клітин 

шляхом посіву суміші мезенхімальних (1 × 10 
4 

клітин/лунка) та 

епітеліальних (1 × 10 
4 

клітин/лунка) клітин у не- клітинно-адгезивний 

96-лунковий планшет і культивували протягом трьох днів. Тридцять 

ЗВФ були пересаджені в шкіру таким же чином, як і МДВ. Зауважте, 

що період культивування було встановлено на 3 дні для МДВ та ЗВФ 

(зародок волосяного фолікула), оскільки це давало найкращу 

експресію гена Versican та ефективність регенерації волосся, 

базуючись на попередніх експериментах дослідників для 

культивування від 1 до 5 днів. Мишей утримували в умовах, вільних 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/collagen-gel
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/collagen-gel
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/atpase
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/confocal-laser-scanning-microscope
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/confocal-laser-scanning-microscope
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1742706122003609?via%3Dihub#bib0011
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від патогенів, і годували. Трансплантовані ділянки спостерігали за 

допомогою цифрової камери через три тижні після трансплантації. 

Скупчення волосяних стрижнів витягували зі шкіри та обробляли 100 

ОД/мл колагенази при 37°C протягом принаймні двох годин, а потім 

кількість волосяних стрижнів визначали кількісно під розсікаючим 

мікроскопом. 

Підготовка МДВ із вставленою напрямною. Апарат, який 

використовувався для приготування МДВ з направляючою вставкою, 

складався з полум’я PDMS, вирівняних нейлонових швів і кришки 

чашки для культур. Внутрішні розміри полум'я становили 3 см в 

довжину, 3 см в ширину і 5 мм у висоту. Хірургічні шви вирівнювали 

за допомогою розрізів на полум'ї, виготовлених хірургічним ножем з 

інтервалами приблизно 6 мм. Потім полум'я за допомогою швів 

фіксували до кришки. Краплі колагену, що містять два типи клітин (по 

2 мкл кожного), поміщали та желатинували за допомогою тих самих 

процедур, що й для МДВ, але на вирівняних напрямних для швів. 

Апарат з отриманими МДВ з направляючою вставкою переносили в 

чашку без клітинного адгезиву та культивували в DMEM/KG2 

протягом трьох днів. 

Трансплантація МДВ і МДВ з направляючою вставкою. З ICR-

голими мишами під анестезією МДВ та МДВ з направляючою 

вставкою трансплантували окремо в неглибоку колоту рану, 

підготовлену за допомогою офтальмологічного V-подібного 

хірургічного ножа 20G. При трансплантації МДВ з направляючою 

вставкою направляючі для швів фіксували на поверхні шкіри за 

допомогою хірургічної стрічки. Потім місця трансплантації накривали 

хірургічною марлею, щоб запобігти зовнішньому силовому 

навантаженню на напрямні внаслідок рухів тварин. Згодом мишей 

утримували в умовах, вільних від патогенів, і годували протягом трьох 

тижнів. Створені волосяні фолікули та стрижні спостерігали за 

допомогою конфокального лазерного скануючого мікроскопа, 

цифрової камери та скануючого електронного мікрос. 

Аналіз експресії генів. Загальну РНК екстрагували із зразків за 

допомогою міні-набору RNeas, а комплементарну ДНК синтезували 

шляхом зворотної транскрипції за допомогою набору кількісних ПЛР, 

яке проводили за допомогою системи ПЛР у реальному часі 

StepOnePlus і праймерами для Alp, Lef-1 і Gapdh. Аналіз ПЛР-матриці 

проводили за допомогою сигнального шляху Wnt миші Primer Array®. 

Експресію 88 генів, пов'язаних із сигнальним шляхом Wnt, кількісно 

визначали згідно з інструкціями виробника. Рівні експресії генів Alp, 

Lef-1 і Wnt, пов'язаних із сигнальним шляхом, були нормалізовані до 

Gapdh. Відносну експресію генів визначали за допомогою методу 2 
– ΔΔ 

Ct 
і представлено як середнє ± стандартне відхилення трьох незалежних 

експериментів. 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/rna
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/reverse-transcription
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Гістологічне фарбування. Зразки шкіри з трансплантованих ділянок 

витягували та фіксували 10% нейтральним буферним розчином 

формальдегіду протягом ночі при 4°C. Після того, як їх помістили в 

заморожений блок, зрізи товщиною 8 мкм вирізали та пофарбували 

гематоксиліном Майєра та Y-розчином еозину. Пофарбовані зразки 

спостерігали за допомогою мікроскопа «все в одному» (BZ-X810, 

Keyence). 

Результати та іх обговорення. Підготовка МДВ шляхом 

спонтанного скорочення. Колаген є найбільш поширеним 

позаклітинним матриксом в організмі, який використовувався in vitro 

для підтримки клітинної адгезії, проліферації та функцій (9). 

Колагенові покриття, гідрогелі та губки є типовими формами для 

створення різних моделей тканин, включаючи шкіру [10,11]. 

Колагенові гелі також використовувалися як біочорнила для 3D 

біодруку шляхом зшивання за допомогою фізичних, ферментативних і  

[12,13]. Однак подальше стиснення та деформація колагенових гелів у 

культурі є проблематичним для тканинної інженерії та регенеративної 

медицини [14,15]. Попередні експерименти також показали, що 

насичені клітинами колагенові гелі у формі ляльки та алфавіту значно 

зменшилися та стали більш ніж утричі меншими протягом трьох днів 

культивування. Однак результати показали, що їх початкова форма 

відносно збереглася, а щільність колагену та клітин збільшилася більш 

ніж у 10 разів за рахунок скорочення. Ці факти надихнули дослідників 

використовувати скорочення для біофабрикації, щоб усунути технічні 

перешкоди в 3D-біодрукі. Цей підхід може дозволити їм надрукувати 

об’єкт з розмірами, більшими за необхідний, налаштувати швидкі та 

масштабовані процеси виготовлення та згодом отримати 

трансплантати тканини, збагачені колагеном і клітинами. Дослідникі 

продемонстрували цей підхід для підготовки великої кількості ЗВФ-

подібних тканинних трансплантатів. 

Зміни зовнішнього вигляду МДВ спостерігалися за допомогою 

фазово-контрастного та флуоресцентного мікроскопів. Мезенхімальні 

та епітеліальні клітини були флуоресцентно забарвлені розчинами для 

мічення клітин Vybrant DiI та DiO перед посівом, відповідно (червоні, 

мезенхімальні клітини; зелені, епітеліальні клітини). МДВ 

культивували в присутності інгібітора міозину II, блебістатину. 

Діаметри довгої і короткої осей визначали кількісно в 

присутності/відсутності блебістатину. Зрізи фарбували розчином H&E 

(i) і подвійно флуоресцентно фарбували антитілом проти F-актину та 

4′,6-діамідин-2-феніліндола (червоний - F-актин; синій - ядра).  

Експресію гена нормалізували до рівнів еталонного гена Gapdh. 

Смужки помилок представляють стандартне відхилення середніх 

значень, розраховане з трьох незалежних експериментів для кожної 

умови.  

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/cell-adhesion
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/collagen-gel
https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/3d-bioprinting
https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/3d-bioprinting
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/dii
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Спочатку  дослідники вивчили, чи пов'язане скорочення мікрогелю 

з експресією трихогенного гена в інкапсульованих клітинах . Міозин-

II-опосередковані сили тяги клітин відповідають за скорочення 

гідрогелю [15,16]. Тому дослідники спеціально інгібували АТФазу 

міозину II за допомогою блебістатину. Вплив блебістатину значно 

зменшив скорочення мікрогелю і знизив щільність клітин порівняно з 

випадком без блебістатину. Спостереження за допомогою 

конфокальної мікроскопії показало, що сітка F-актину утворилася 

через сусідні клітини за відсутності блебістатину , тоді як вона була 

обмежена невеликими агрегатами в епітеліальній області та була 

фрагментована в мезенхімальній області в присутності блебістатину. 

Вплив блебістатину також значно знизив рівні експресії Lef-1, який є 

маркером специфічних мезенхімальних та епітеліальних клітин у МДВ 

під час розвитку волосяних фолікулів [17] і Alp, який є маркером 

клітини дермального сосочка у волосяних фолікулах, але не дермальні 

фібробласти [18]. Крім того, вплив блебістатину до трансплантації 

повністю порушив регенерацію волосся, тоді як рясне волосся 

утворилося без впливу блебістатину через три тижні після 

трансплантації. Зверніть увагу, що клітини піддавалися впливу 

блебістатину лише протягом трьох днів у культурі, але він мав значний 

вплив на утворення волосся через три тижні після трансплантації. Це 

вказує на те, що підготовка тканинних трансплантатів є 

фундаментальною в регенеративній медицині, і що утворення МДВ 

через спонтанне скорочення може бути незамінним у цьому 

конкретному випадку. 

 Регенераційна активність МДВ. Активність регенерації волосся 

МДВ досліджували за допомогою тесту на патчі та порівнювали з 

нашим попереднім підходом із використанням ЗДФ без колагену як 

позитивного контролю. Як повідомлялося раніше [3], МДФ були 

отримані шляхом змішування мезенхімальних і епітеліальних клітин у 

суспензії та їх посіву в неклітинний адгезивний круглодонний 96-

лунковий планшет. Клітини агрегувалися в кожній лунці в перший 

день культивування, відокремлювалися одна від одної в сукупності та 

утворювали гантелеподібну ЗВФ-подібну структуру після трьох днів 

культивування. МДВ та ЗВФ (30 трансплантатів/кишеню) 

трансплантували в кишеню, яка була створена хірургічним шляхом на 

шкірі спини голих мишей . Скупчення стрижнів чорного волосся 

спостерігалося через три тижні після трансплантації на шкірі в місцях 

трансплантації за обох умов. Стрижні волосся були виділені з кластера 

шляхом ферментативного розщеплення та підраховані під 

мікроскопом. Кількість волосся, утворених МДВ, була в 2,4 рази 

більшою, ніж кількість ЗВФ. Незважаючи на те, що результати 

перевершили очікування дослідників, оскільки було виявлено, що ЗВФ 

були тканинними трансплантатами, що сильно індукують волосся [3] 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/cell-encapsulation
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/atpase
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/atpase
https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/confocal-microscopy
https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/confocal-microscopy
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/nude-mouse
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механізм, відповідальний за активацію індукції волосся в МДВ 

неочевидний. У розвитку in vivo активація сигнального шляху Wnt 

тісно пов’язана з морфогенезом волосяного фолікула.. Таким чином, 

дослідники порівняли експресію 88 генів, пов’язаних із передачею 

сигналів Wnt, використовуючи ПЛР-матриці профайлера RT 
2
, щоб 

ідентифікувати диференціально експресовані гени між МДВ та ЗВФ. 

Як показано, шість генів були значно активовані в МДВ порівняно з 

генами ЗВФ. Wnt9b сильно експресується в ембріональних 

епітеліальних клітинах у преплакоді, яка є початковою структурою 

розвитку волосяного фолікула [20] Wnt3/4 експресується в 

ембріональних епітеліальних клітинах [21], а Wnt3a експресується як в 

епітеліальних, так і в мезенхімальних клітинах [22] у плакоді . 

Посилення регуляції цих генів вказує на те, що МДВ значно 

посилюють утворення плакод через сигнальний шлях Wnt порівняно з 

ЗВФ. Однак аналіз масиву ПЛР також показав зниження регуляції 

чотирьох генів . Крім того, дослідники провели RT-PCR аналіз Lef-, 

нижнього гена сигнального шляху Wnt, і Sox9 і Alp, які є трихогенними 

генами. Результати показали, що немає істотних відмінностей між 

МДВ і ЗВФ. Тому для з’ясування механізмів, що лежать в основі, 

потрібен більш комплексний аналіз експресії генів. Інша можливість 

полягає в тому, що після трансплантації колаген полегшує клітинну 

міграцію та морфогенез і покращує постачання киснем і поживними 

речовинами з тканин господаря в МДВ. 

 Масштабна підготовка МДВ. Підходи тканинної інженерії для 

регенеративної медицини волосся повинні бути масштабованими, щоб 

підготувати тисячі тканинних трансплантатів, враховуючи, що 1000–

3000 фолікулів пересаджують одному пацієнту з андрогенною 

алопецією (AГА) під час трансплантації волосся [23]. Крім того, 

однорідність кількості та конфігурації клітин у тканинних 

трансплантатах може бути тісно пов’язана з активністю, що індукує 

волосся. Наприклад, кількість утворених волосків залежить від 

кількості клітин, що утворюють ЗВФ [23]. Таким чином, у клінічних 

умовах для регенеративної медицини волосся бажаний масштабований 

і точний підхід тканинної інженерії. З цією метою дослідники 

перевірили біопринтер диспенсерного типу для виготовлення МДВ. 

Подібно до ручного приготування за допомогою піпетки, краплі 

колагену (2 мкл кожна), що містять мезенхімальні та епітеліальні 

клітини, автоматично розміщувалися поруч одна з одною за 

допомогою головки з 24 насадками. Флуоресцентна мікрофотографія 

при малому збільшенні показала, що пара мікрогелевих кульок 

розташована в дуже впорядкованому порядку на широкій площі. 

Біодрук був завершений протягом 2 хвилин для 168 МДВ, тоді як 

виконання вручну вимагало більше 15 хвилин. 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/morphogenesis
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/folliculogenesis
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1742706122003609?via%3Dihub#bib0030
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1742706122003609?via%3Dihub#bib0031
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/down-regulation
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/down-regulation
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   МДВ були автоматично підготовлені за допомогою біопринтера  з 

використанням головки з 24 соплами . Мезенхімальні та епітеліальні 

клітини були флуоресцентно пофарбовані розчинами для мічення 

клітин Vybrant DiI та DiO перед друком відповідно. Надруковані пари 

мікрогелевих кульок спостерігали за допомогою флуоресцентного 

мікроскопа. 

 Мікрогелі для волосся зі вставкою (МДВ з направляючою 

вставкою). Цікавим питанням щодо трансплантації окремих МДВ або 

ЗВФ в шкіру голови пацієнтів з андрогенетичною алопецією (АГА) є 

те, наскільки орієнтація тканинних трансплантатів впливає на 

ефективність індукції волосся. Таким чином, сторона агрегату 

мезенхімальних або епітеліальних клітин має бути ближче до поверхні 

шкіри, що призводить до вищої ефективності індукції волосся. У 

попередньому дослідженні орієнтація тканинних трансплантатів була 

неконтрольованою під час трансплантації, і ЗВФ були розміщені в 

шкірі в довільній орієнтації [3,4,5,6,7]. Інша дослідницька група 

контролювала орієнтацію за допомогою хірургічного шва, вставленого 

в ЗВФ [1]. Дослідники трансплантували ЗВФ за допомогою шва таким 

чином, щоб сторона агрегату епітеліальних клітин була ближче до 

поверхні шкіри. Шовний матеріал не тільки полегшував обробку ЗВФ 

за допомогою пінцета під час трансплантації з контрольованою 

орієнтацією, але також працював як орієнтир для росту та проростання 

волосяних стрижнів через шкірний бар’єр. Дослідники показали, що 

напрямний шов запобігає утворенню епітеліальних кіст і вростання 

волосся під шкіру. Однак вплив орієнтації ЗВФ на ефективність 

утворення волосся ще не досліджено. 

У цьому експерименті дослідники підготували МДВ з 

направляючою вставкою з хірургічним швом і дослідили його вплив на 

регенерацію волосся, зокрема вплив орієнтації тканинних 

трансплантатів. Хірургічні шви були розміщені через рівні проміжки в 

квадратній рамці. Пари крапель колагену, що містять мезенхімальні та 

епітеліальні клітини, потім поміщали на шви. У подальшому 

культивуванні кульки мікрогелю стиснулися вздовж швів, тоді як два 

типи клітин були просторово. МДВ з направляючою вставкою 

трансплантували або стороною агрегату епітеліальних клітин (прямий 

напрямок, FWD), або стороною агрегату мезенхімальних клітин 

(зворотний напрямок, REV) близько до поверхні шкіри, щоб дослідити 

вплив орієнтації трансплантата на утворення волосся. Частину 

шовного напряму поза шкірою фіксували до поверхні шкіри 

хірургічною стрічкою протягом семи днів до загоєння рани. Для 

порівняння МДВ без хірургічних швів трансплантували у випадкових 

орієнтаціях (RDM). Волосяні фолікули de novo були створені за будь-

яких умов через три тижні після трансплантації. Однак при 

трансплантації RDM і REV спостерігалося менше волосся, що 
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виросли, ніж при трансплантації FWD. Для кількісного порівняння 

дослідники визначили ефективність утворення волосся як кількість 

ділянок утворення волосся, поділену на кількість трансплантованих 

ділянок. Хоча істотної різниці в ефективності між трьома умовами 

трансплантації не спостерігалося, ефективність відростання волосся 

при трансплантації FWD була в 2–3 рази вищою, ніж при 

трансплантаціях RDM і REV. Результати показують, що ефект шва 

зумовлений контролем відносного розташування агрегатів 

мезенхімальних та епітеліальних клітин у шкірі, а не формуванням 

провідного шляху від трансплантата до поверхні шкіри. Експерименти 

з використанням МДВ, що складаються з GFP-мічених клітин, 

показали, що створені волосяні фолікули складаються з клітин 

трансплантатів. Структура кутикули створених волосяних стрижнів 

була порівнянна з структурою натурального волосся дорослих мишей. 

Напрямний шов покращив ріст волосся, що узгоджується з 

попереднім звітом [1]. Однак попередній підхід було б важко 

розширити через трудомісткі та складні процедури. Ці процедури 

включали не тільки злиття осадів двох типів клітин, але й 

індивідуальне введення шовного провідника під мікроскопом. У 

підході дослідників тканинні трансплантати були виготовлені 

автоматично за допомогою біопринтера. Оскільки положення кульок 

мікрогелю було зафіксовано швом, можна запобігти злипанню кульок 

мікрогелю протягом трьох днів культивування. Шви були обрізані до 

відповідної довжини та пересаджені за допомогою пінцета так само, як 

трансплантація волосся. 

Висновки. Спонтанне скорочення завантажених клітинами крапель 

колагену було використано для приготування МДВ. Підвищена 

регуляція експресії трихогенних генів була пов’язана зі скороченням 

мікрогелю та збагаченням щільності колагену та клітин у МДВ. МДВ 

продемонстрували значно вищу активність утворення волосся in vivo 

порівняно з ЗВФ. Цей підхід можна автоматизувати та розширити у 

більш уніфікований спосіб, ніж підготовка вручну. Незважаючи на те, 

що під час трансплантації МДВ спостерігалося вростання волосся під 

шкіру, МДВ, вставлені за допомогою хірургічних швів, дозволили 

контролювати орієнтацію трансплантата в шкірі та значно покращили 

ріст волосся.  Подальшою метою було адаптувати цей підхід до клітин, 

отриманих із фолікулів людського волосся, таких як клітини 

дермального сосочка та епітеліальні клітини волосяного фолікула. 

Дослідники вже почали експерименти з використанням клітин 

волосяних фолікулів пацієнтів з алопецією відповідно до протоколів, 

затверджених Інституційним етичним комітетом та етичним 

комітетом. У попередньому експерименті було підтверджено, що 

колагенові мікрогелеві кульки, що інкапсулюють клітини дермальних 

сосочків людини, спонтанно скорочувалися протягом трьох днів 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/position
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культивування, при цьому клітини залишалися життєздатними. Крім 

того, дослідники підготували МДВ з використанням клітин шкірних 

сосочків людини та ембріональних епітеліальних клітин миші та 

показали, що волосяні стрижні утворюються через три тижні після 

трансплантації на шкірі спини голих мишей. Ці результати 

демонструють здійсненність такого підходу в клінічних умовах. Однак 

підхід для вирощування людських епітеліальних і мезенхімальних 

клітин у культурі зі збереженням здатності до генерації волосся є 

вирішальним для серії експериментів, які проводяться для визначення 

застосовності цього підходу в зразках людини. Колаген типу I 

використовувався лише для приготування МДВ для обох типів клітин 

у цьому дослідженні, але адаптація композицій позаклітинного 

матриксу для клітин фолікулів людини з використанням інших типів 

колагену, ламініну , фібронектину та їх комбінацій може призвести до 

значно більшої регенерації волосся. Хоча кілька проблем ще належить 

вирішити, ця стратегія може стати новою платформою для створення 

тканинних трансплантатів для регенеративної медицини волосся. 
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БІОДРУК ЗАРОДКІВ ВОЛОСЯНИХ ФОЛІКУЛІВ ДЛЯ 

РЕГЕНЕРАТИВНОЇ МЕДИЦИНИ ВОЛОССЯ 

Дащук А.М., Добржанська Є.І., Дащук А.А. 

Відновлення волосся є перспективним підходом до лікування 

випадіння волосся. У цій статті ми розглядаємо підхід дослідників для 

масштабованої та автоматизованої підготовки тканинних 

трансплантатів із високою індукцією волосся за допомогою 

біопринтера. 

 

BIOPRINTING OF HAIR FOLLICLE EMBRYOS FOR 

REGENERATIVE HAIR MEDICINE 

Dashchuk A.M., Dobrzhanska E.I., Dashchuk A.A. 

Hair restoration is a promising approach to treating hair loss. In this 

article, we review the researchers' approach for the scalable and automated 

preparation of tissue grafts with high hair induction using a bioprinter. 
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