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У роботі досліджували демієлінізацію у трансгенних мишей з периферичною нейропатією та вплив 
трансплантації мультипотентних мезенхімальних стромальних клітин (ММСК) жирової ткани-
ни на ультраструктурні особливості сідничого нерва цих мишей. Мишам лінії B6.Cg-Tg(PMP22)
C3Fbas/J з периферичною нейропатією внутрішньом’язово вводили ММСК, які виділяли з жирової 
тканини мишей лінії FVB-Cg-Tg(GFPU)5Nagy/J, трансгенних за GFP. Для ультраструктурного 
аналізу фіксацію тканини в тварин виконували методом транскардіальної перфузії-фіксації 4%-м 
розчином формальдегіду і 2,5%-м розчином глютаральдегіду через 16 тиж після трансплантації. 
Електронно-мікроскопічні дослідження сідничого нерва у трансгенних мишей з периферичною ней-
ропатією виявили дис- та демієлінізацію аксонів, формування специфічних структур, так званих 
цибулин, а також в окремих випадках спостерігалася гіпертрофія мієлінових оболонок. У сукупно-
сті ультраструктурні зміни в сідничому нерві трансгенних мишей подібні до патоморфологічної 
картини, яка спостерігається в пацієнтів з периферичною нейропатією. На 16-й тиждень після 
трансплантації ММСК мишам із спадковою нейропатією спостерігали потовщення мієлінової 
оболонки аксонів і збільшення кількості ламел у сідничому нерві. Трансплантація ММСК мишам із 
спадковою периферичною нейропатією має протекторний вплив на ультраструктуру сідничого 
нерва і гальмує процеси демієлінізації аксонів.
Ключові слова: мультипотентні мезенхімальні стромальні клітини; демієлінізація; периферична 
нейропатія; електронна мікроскопія; сідничий нерв.

ВСТУП

Серед спадкових рухових й сенсорних ней-
ропатій найбільш поширеною є хвороба 
Шарко-Марі-Тута (ШМТ) типу 1А, яка ха-
рактеризується демієлінізацією сенсорних і 
моторних нервових волокон, що призводить 
до значної редукції швидкості проведення 
нервового імпульсу (<38 м/с) [1, 2]. При 

кла сичній картині захворювання в нервовій 
тканині виявляються ознаки де- і ремієлініза-
ції з утворенням так званих цибулеподібних 
структур (onion bulb) [3]. При ШМТ типу 
1А вони спричинені надмірною експресією 
гена РМР22 - периферичного мієлінового 
білка 22 кДа [1, 4]. Зазначена хвороба харак-
теризується демієлінізацією периферичних 
нервів, порушенням  чутливості та, інколи, 
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болем, слабкістю і атрофією в гомілках у 
підлітковому віці, які пізніше розвиваються й 
у руках. Захворювання прогресує із характер-
ною деформацією нижніх та верхніх кінцівок, 
яка змінює стереотип ходьби і знижує рівень 
якості життя [1]. Оскільки існуючі методи 
не призводять до зупинки чи сповільнення її 
прогресування, основним лишається фізична 
реабілітація та симптоматичне лікування [5].

Клітинна терапія із використанням стов-
бурових клітин розглядається як перспек-
тивний метод лікування периферичних 
нейропатій [6, 7]. Зокрема, відомо про ней-
ропротекторні ефекти мультипотентних стов-
бурових клітин ектодермального походження 
при пошкодженні периферичних нервів [8]. 
Поширеним типом стовбурових клітин, які 
використовуються в клітинній терапії, є муль-
типотентні мезенхімальні стромальні клітини 
(ММСК), котрі здатні диференціюватись у 
різні тканиноспецифічні типи клітин [9]. 
Також було продемонстровано, що вони се-
кретують безліч молекул, таких як хемокіни, 
цитокіни, фактори росту та антиапоптотичні 
фактори з нейропротекторною активністю 
[10]. Крім того, мезенхімальні стовбурові 
клітини, отримані з жирової тканини, ста-
новлять цінне джерело стовбурових клітин 
завдяки тому, що їх можна достатньо легко 
виділити у достатній кількості та швидко 
розмножити в культурі до потрібної терапев-
тичної дози [11].

Метою нашої роботи було дослідження 
впливу ММСК жирової тканини мишей на 
ультраструктурні особливості сідничого 
нерва трансгенних мишей з периферичною 
нейропатією. 

МЕТОДИКА

Усі експерименти на тваринах виконані з 
дотриманням міжнародних принципів Єв-
ропейської конвенції про захист хребетних 
тварин, що використовуються в експеримен-
тальних та інших наукових цілях (European 
convention, Strasburg, 1986), статті 26 Закону 

України «Про захист тварин від жорстокого 
поводження» (№ 3447-IV, 21.02.2006), а також 
усіх норм біоетики та біологічної безпеки. 
Тварин утримували в стандартних умовах 
віварію з вільним доступом до їжі та води 
ad libitum.

У дослідженні використовували 3 групи 
мишей  віком 7 міс обох статей, масою тіла 
23-29 г. До I контрольної групи ввійшли 
здорові тварини лінії C57Bl (n = 6), II - миші 
(n = 6) лінії B6. Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J, яка 
була отримана на основі C57Bl/6J, зі спадко-
вою периферичною нейропатією, придбані 
в The Jackson Laboratory (США), III - миші  
(n = 10) лінії B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J після 
трансплантації ММСК з жирової тканини.

Для отримання ММСК використовували 
самців мишей лінії FVB-C-Tg(GFPU)5Nagy/J, 
трансгенних за зеленим флуоресцентним 
білком (GFP), віком 5 міс (n = 8). Миші були 
люб’язно надані Європейської лабораторією 
молекулярної біології (Monterotondo, Італія). 

Отримання ММСК з жирової клітковини.  
Миші лінії FVB-C-Tg(GFPU)5Nagy/J під-
лягали евтаназії за допомогою цервікальної 
дислокації під наркозом 2,5%-го розчину 
2,2,2-триброметанолу (авертин). У стериль-
них умовах виділяли підшкірну жирову тка-
нину, подрібнювали ножицями на фрагменти 
розмірами 1×1 мм у середовищі DMEM/F12 
(«Sigma», США) та інкубували в 0,1%-му 
розчині колагенази типу ІА («Sigma», США) 
протягом 90 хв при 37°С та постійному пе-
ремішуванні на шейкері зі швидкістю обер-
тання 100 об/хв. Отриману суспензію клітин 
відмивали в живильному середовищі DMEM 
(«Sigma», США) центрифугуванням при 
300g, видаляли надосадову рідину зі зрілими 
адипоцитами і дебрисом та пропускали через 
стерильний нейлоновий фільтр EASYstrainer 
з діаметром пор 100 мкм («Greiner bio-one», 
Австрія). Клітини стромально-васкулярної 
фракції культивували в СО2-інкубаторі в 
умовах зволоженого повітря з 5% СО2 при 
+37°С у повному живильному середовищі 
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DМЕМ-LG («Sigma», США), яке містило 15% 
фетальної сироватки корів (ФСК; «HyClone», 
США), пеніцилін 100 од/мл, стрептоміцин 
100 мкг/мл, («Sigma-Aldrich», США), 1:100 
замінних амінокислот («Sigma-Aldrich», 
США). Заміну живильного середовища про-
водили через 3 доби. Клітини субкультиву-
вали при досягненні 80%-ї конфлуентності 
моношару з використанням 0,25%-го розчину 
трипсину («Sigma», США) та 0,02% версену 
(«Біо-Тест-Лабораторія», Україна). На 2-му 
пасажі отримані культури імунофенотипува-
ли методом мультипараметричної проточної 
цитометрії, а також проводили направлене 
диференціювання в остеогенному і адипоген-
ному напрямках за стандартними методика-
ми, як описано раніше [12]. 

Для імунофенотипування використо-
вували rat anti-mouse моноклональні анти-
тіла: CD90 APC-Cy7 (BD Biosciences, кат. 
№ 561401), CD105 APC (Invitrogen, кат. № 
17-1051-82), CD73 PE (BD Biosciences, кат. 
№ 550741), CD44 PE (BD Biosciences, кат. № 
553134), CD45 PE (Thermo Fisher Scientific, 
кат. № МА1-10233), CD34 Alexa Fluor 647 
(BD Biosciences, кат. № 560230). Клітини 
без додавання антитіл слугували негативним 
контролем. Зразки аналізували на лазерному 
проточному цитофлуориметрі-сортері BD 
FACSAria («Becton Dickinson», США) за 
допомогою програмного забезпечення BD 
FACSDiva 6.2.1 («Becton Dickinson», США). 
Підраховували не менше 20 тис. клітин для 
кожного зразка. Встановлено, що понад 90% 
клітин у досліджуваних культурах експре-
сували мезенхімальні маркери CD44, CD75, 
CD90 та CD105, тоді як відносний вміст 
клітин з гемопоетичними маркерами CD34 
і CD45 становив менше ніж 5% (рис. 1, а). 

Через 21 добу культивування за наявності 
факторів індукції спрямованого остеогенного 
диференціювання за допомогою цитохіміч-
ного забарвлення було виявлено інтенсивне 
відкладання солей кальцію в позаклітинному 
матриксі, а у зразках із індукторами адипо-
генного диференціювання – ліпідні гранули 

в цитоплазмі клітин (див. рис. 1, б). 
Отже, за морфологічними характеристи-

ками та адгезією до культурального пластику, 
імунофенотипічними характеристиками та 
потенціалом спрямованого диференціювання 
отримані культури відповідали мінімальним 
критеріям ММСК, визначеним Міжнародним 
товариством з клітинної терапії [13]. 

Клітини після 2-го пасажу заморожували 
в концентрації 1·106/мл у кріосередовищі, 
що складалось з 90% ФСК і 10% диметил-
сульфоксиду («Sigma», США), з викорис-
танням кріоконтейнерів CoolCell («Corning», 
США) та зберігали в рідкому азоті при 
–196°С.

Трансплантація ММСК жирової тканини. 
Перед трансплантацією клітини відморо-
жували на водяній бані при 37°С, відмива-
ли від кріопротектора в 10 мл живильного 
середовища DMEM/F12, що містило 10% 
ФСК, та ресуспендували в фосфатно-со-
льовому буфері (PBS); («HyClone», США). 
Мишам лінії B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J 
зі спадковою периферичною нейропатією 
трансплантували 0,5·106 ММСК у 50 мкл PBS 
внутрішньом’язово в m. gastrocnemius з обох 
боків під внутрішньоочеревинною анестезією 
(каліпсол і ксилазин, 75 та 2 мг/кг маси тіла 
відповідно). Тваринам ІІ групи вводили 50 
мкл PBS без клітин внутрішньом’язово в m. 
gastrocnemius з обох боків.

Ультраструктурний аналіз сідничого нерва. 
Перед проведенням ультраструктурного ана-
лізу сідничого нерва дослідних мишей нарко-
тизували внутрішньоочеревинно (каліпсол і 
ксилазин, 75 та 2 мг/кг маси тіла відповідно). 
Транскардіальну перфузією виконували за 
допомогою 0,1 М фосфатного буфера (ФБ) 
кімнатної температури (рН 7,4) з подальшою 
фіксацією холодовим (4°С) розчином 4%-го 
формальдегіду та 2%-го глютаральдегіду 
(«Sigma-Aldrich», США) в 0,1 М ФБ (рН 7,4). 
Сідничий нерв препарували і дофіксовува-
ли в тому самому фіксаторі протягом ночі 
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при 4°С. Потім його промивали 0,1 М ФБ, 
дофіксовували в 1% OsO4, зневоднювали в 
етиловому спирті у висхідних концентраціях 
і переносили в суміш епоксидних смол Epon-

812/Araldite для полімеризації при 60°С. Уль-
тратонкі зрізи (50–70 нм) з полімеризованих 
блоків нарізали за допомогою діамантового 
ножа і контрастували цитратом свинцю і 
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Рис. 1. На а – гістограми експресії маркерів CD105, CD90, CD73, CD44, CD45 та CD34 у культурі мультипотентних 
мезенхімальних стромальних клітин (ММСК) жирової тканини мишей (пасаж 2) за результатами проточної цитометрії. 
Блакитний колір – рівень флуоресценції на каналі при інкубації клітин з відповідними антитілами, сірий контур – рівень 
флуоресценції в негативному контролі без додавання антитіл. На б – мікрофотографії цитопрепаратів культур ММСК 
жирової тканини мишей після спрямованого диференціювання в остеогенному (ліворуч) та адипогенному (праворуч) 
напрямках. Мінералізований позаклітинний матрикс забарвлений Alizarin Red S на солі кальцію (рожевий колір), ліпідні 
включення в клітинах забарвлені Oil Red (червоний колір); світлова мікроскопія. Масштаб 50 мкм

а

б
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ураніл ацетатом. Зрізи досліджували на тран-
смісійному електронному мікроскопі 100-CX 
(«JEOL», Японія) при 80 кВ.

Статистичний аналіз. Для порівняння 
результатів досліджень дослідних груп був 
застосований метод дисперсійного аналізу 
ANOVA з використанням програмного забе-
зпечення Origin Pro 8.5 («Origin Lab. Corp.», 
США). Різницю вважали достовірною при  
Р < 0,05. Кількісні результати ультраструк-
турного аналізу представлені у вигляді 
середнє ± стандартна похибка середнього 
значення (SEM).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Встановлено, що сідничі нерви контроль-
них мишей лінії C57Bl (І група) мали ульт-
раструктурні характеристики нервів нор-
мальних тварин, а саме: аксоплазма була 
електронно-світлою з помірно осмофільним 
матриксом, містила чітко візуалізовані ней-
рофіламенти, мікротрубочки і мітохондрії з 
щільно упакованими кристами (рис. 2, а, а’). 
Аксоплазма була вкрита мієліновою оболон-
кою, сформованою зі щільно нашарованих 
навколо осьового циліндра концентричних 
завитків мезаксона шваннівських клітин  
(див. рис. 2, а’). 
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Рис. 2. Електронні мікрофотографії: поперечний зріз сідничого нерва контрольної миші лінії C57Bl (а), миші лінії B6.Cg-
Tg(PMP22)C3Fbas/J з периферичною нейропатією (б) та миші лінії B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J, якій трансплантували 
мультипотентні мезенхімальні стромальні клітини (в). На а’– в’ продемонстровані мієлінові оболонки сідничого нерва 
тварин відповідної експериментальної групи, зображеної на а–в, але із суттєвим збільшенням. Нейрофіламенти позна-
чені незафарбованими трикутниками,  мікротрубочки – чорними трикутниками. м – мітохондрія. Масштаб: а–в – 0,5 
мкм; а’–в’ – 0,2 мкм
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Ультраструктурний аналіз сідничого нер-
ва трансгенних мишей лінії B6.Cg-Tg(PMP22)
C3Fbas/J зі спадковою периферичною ней-
ропатією (ІІ група) виявив дисмієлінізацію 
великих аксонів, які були оточені надто 
тонкою мієліновою оболонкою (див. рис. 2, 
б, б’). Середнє значення товщини мієліно-
вої оболонки аксонів трансгенних мишей 
становило лише 0,12 ± 0,5 мкм, у той час як 
у аксонів тварин контрольної групи – 0,47 
± 0,8 мкм (таблиця). Відповідно і кількість 
ламел у мієліновій оболонці аксонів транс-
генних мишей зі спадковою периферичною 
нейропатією була значно меншою (14,6 ± 2,8) 
порівняно із аксонами тварин контрольної 
групи (41,6 ± 5,4; див. таблицю). Мієлінові 
оболонки аксонів тварин дослідної ІІ групи 
мали неоднорідну структуру, часто нещільно 
прилягали до аксона та набували неправиль-
ної форми з інвагінаціями (див. рис. 1, б). У 

деяких випадках мієлінові оболонки аксонів 
трансгенних мишей зі спадковою периферич-
ною нейропатією мали ознаки гіпертрофії, 
яка супроводжувалася збільшенням кількості 
мієлінових ламел та порушенням їх взаємо-
дії, що призводило до розшарування мієліну 
(рис. 3).

У таких випадках адаксональна і абаксо-
нальна мембрани були сильно потовщені й 
ущільнені порівняно з контролем, а щілини 
між такими мембранами були заповнені не-
щільно розташованими ламелами мієліну. 
Окрім зон розшарування також спостерігали 
електронно-щільні ділянки, які можуть бути 
результатом агрегації білка PMP22 з білками 
теплового шоку HSP (рис. 3).

Також у трансгенних мишей B6.Cg-
Tg(PMP22)C3Fbas/J було виявлено так звані 
цибулеподібні структури, утворені з кон-
центричних скупчень шваннівських клітин 

Ультраструктурні зміни сідничого нерва мишей з периферичною нейропатією після трансплантації 

Рис. 3. Електронна мікрофотографія поперечного зрізу сідничого нерва миші лінії B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J з перифе-
ричною нейропатією. Продемонстровані мієлінові оболонки з ознаками гіпертрофії, яка супроводжувалася збільшенням 
кількості мієлінових ламел та порушенням їх взаємодії.  м – мітохондрія. Масштаб 0,5 мкм
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і колагену, що є свідченням абнормальної 
мієлінізації (рис. 4).

Описані вище особливості будови мієлі-
нових оболонок та аксонів у сідничому 
нерві трансгенних мишей B6.Cg-Tg(PMP22)
C3Fbas/J свідчать про різкі порушення взає-
модії аксонів та мієліну. Це призводить до 
погіршення аксональної трофіки, посилення 
атрофії аксонів та домінування процесів де-
мієлінізації над ремієлінізацією. У сукупно-
сті ультраструктурні зміни в сідничому нерві 
трансгенних мишей лінії B6.Cg-Tg(PMP22)
C3Fbas/J подібні до патоморфологічної 
картини, яка спостерігається в пацієнтів з 
периферичною нейропатією.

Таким чином, ультраструктурний аналіз 
показав, що лінія трансгенних мишей B6.Cg-
Tg(PMP22)C3Fbas/J може бути використана 
як модель для дослідження процесів де-
мієлінізації при спадкових моторно-сенсор-
них нейропатіях типу 1А у людини.

На 16-й тиждень після трансплантації 
ММСК мишам із периферичною нейропатією 
(ІІІ група) у сідничому нерві цих тварин спо-
стерігали потовщення мієлінової оболонки 
аксонів і збільшення кількості ламел порів-
няно із мишами ІІ групи (див. рис. 1, в, в’).

Механізм дії трансплантованих мезенхі-
мальних стовбурових клітин на репарацію 
периферичних нервів ще не до кінця зро-
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Ультраструктурні характеристики сідничого нерва дослідних тварин

Група тварин Кількість ламел  
у мієліновій оболонці

Товщина мієлінової  
оболонки, мкм

Контроль – здорові тварини лінії C57Bl (n = 6) 41,6 ± 5,4 0,47 ± 0,08

Миші з периферичною нейропатією (n = 6) 14,6 ± 2,8*, ** 0,12 ± 0,02*, **

Миші з периферичною нейропатією, яким 
трансплантували мультипотентні мезенхімальні 
стромальні клітини (n = 10) 26,9 ± 3,4*, ** 0,21 ± 0,04*, **
*Р < 0,05 щодо контролю, **Р < 0,05 щодо значень у тварин з периферичною нейропатією.

Рис. 4. Електронна мікрофотографія поперечного зрізу сідничого нерва миші лінії B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J з пери-
феричною нейропатією. Продемонстрована абнормальна мієлінізація аксонів  з утворенням так званих цибулеподібних 
структур. м – мітохондрія. Масштаб 0,5 мкм
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зумілий, а їх клінічне застосування пере-
буває на стадії розробки. Mathot та співавт. 
[14] висунули дві основні гіпотези щодо 
механізму дії ММСК на відновлення пош-
кодженої нервової тканини. Перша основана 
на секреції мезенхімальними стовбуровими 
клітинами трофічних факторів, важливих для 
ремоделювання позаклітинного матриксу і 
регенерації тканин. Ці фактори покращують 
ангіогенез, гальмують утворення рубцевої 
тканини та стимулюють регенерацію ткани-
ни [15]. Друга гіпотеза пов’язана з тим, що 
ММСК можуть трансдиференціюватися в 
місці пошкодження завдяки факторам росту 
та паракринним молекулам, які продукуються 
тканиною реципієнта. Ці фактори стимулю-
ють диференціацію ММСК у потрібний тип 
клітин (зокрема шваннівські клітини) [14]. 
Мезенхімальні стромальні клітини жирової 
клітковини становлять особливий інтерес у 
регенеративній медицині, оскільки їх можна 
достатньо легко отримати під час ліпосакції 
з підшкірної жирової тканини [16].

Дослідження in vitro показали, що ММСК 
жирової клітковини здатні продукувати спе-
цифічні мРНК, які сприяють вивільненню 
паракринних факторів, зокрема нейротрофіч-
ного фактора мозку (BDNF), нейрегуліну-1 
(NRG-1), ендотеліального фактора росту 
судин (VEGF), фактора росту гепатоцитів 
(HGF) та інсуліноподібного фактора росту 
(IGF), які можуть допомагати регенерації 
нейронів, модулюючи мікрооточення в місці 
пошкодження [16, 17]. 

Крім того, було продемонстровано, що 
секретом ММСК може також чинити імуно-
модулюючу, протизапальну, нейротрофічну 
нейропротекторну та ангіогенну дії на мікро-
оточення реципієнта завдяки експресії основ-
ного комплекса гістосумісності-I, фактора 
некрозу пухлини ß1, ІЛ-13, ІЛ-18-зв’язуючого 
білка та циліарного нейротрофічного фактора 
[17]. ММСК імовірно посилюють регенера-
цію периферичних нервів, створюючи ней-
ропротекторне мікрооточення, яке запобігає 
дегенерації та апоптозу нервів, підтримує 

нейрогенез, ріст аксонів, ремієлінізацію та 
метаболізм клітин [18].

Трансплантовані мезенхімальні стовбуро-
ві клітини покращують нейроваскуляризацію, 
секретуючи VEGF, ангіопоетин-1, тромбо-
цитарний фактор росту, ІЛ-6, ІЛ-8, транс-
формуючий фактор росту β [18, 19]. Було 
продемонстровано, що VEGF має нейротро-
фічний та мітогенний вплив на периферичні 
нерви, сприяє росту аксонів та проліферації 
шваннівських клітин після травми [20].

Отже, трансплантація ММСК з жирової 
клітковини тваринам із периферичною нейро-
патією позитивно впливає на мієлінізацію та 
регенерацію аксонів і може стати перспектив-
ним методом лікування спадкових рухових й 
сенсорних нейропатій. 

ВИСНОВОК

Трансплантація ММСК мишам із спадковою 
периферичною нейропатією має протектор-
ний вплив на ультраструктуру сідничого нер-
ва і гальмує процеси демієлінізації аксонів.
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УЛЬТРАСТРУКТУРНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ 
СЕДАЛИЩНОГО НЕРВА МЫШЕЙ С ПЕ-
РИФЕРИЧЕСКОЙ НЕЙРОПАТИЕЙ ПОСЛЕ 
ТРАНСПЛАНТАЦИИ МУЛЬТИПОТЕНТНЫХ 
МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ СТРОМАЛЬНЫХ 
КЛЕТОК ЖИРОВОЙ ТКАНИ

В работе исследовали демиелинизацию у трансгенных мы-
шей с периферической нейропатией и влияние трансплан-
тации мультипотентных мезенхимальных стромальных 
клеток (ММСК) жировой ткани на ультраструктурные осо-
бенности седалищного нерва этих мышей. Мышам линии 
B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J с периферической нейропатией 
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внутримышечно вводили ММСК, которые выделяли из 
жировой ткани мышей линии FVB-Cg-Tg(GFPU)5Nagy/J, 
трансгенных по GFP. Для ультраструктурного анализа фик-
сацию ткани у животных выполняли методом транскарди-
альной перфузии-фиксации 4%-м раствором формальдеги-
да и 2,5%-м раствором глютаральдегида через 16 недель 
после трансплантации. Электронно-микроскопические 
исследования седалищного нерва трансгенных мышей с 
периферической нейропатией показали дис- и демиелини-
зацию аксонов, формирование специфических структур, 
так называемых луковиц, а также в отдельных случаях 
наблюдалась гипертрофия миелиновых оболочек. В со-
вокупности ультраструктурные изменения в седалищном 
нерве трансгенных мышей подобны патоморфологической 
картине, которая наблюдается у пациентов с перифериче-
ской нейропатией. На 16-й неделе после трансплантации 
ММСК мышам с наследственной нейропатией этих 
животных наблюдали утолщение миелиновой оболочки 
аксонов и увеличение количества ламелл в седалищном 
нерве. Трансплантация ММСК мышам с наследственной 
периферической нейропатией имеет протекторный эффект 
на ультраструктуру седалищного нерва и тормозит про-
цессы демиелинизации аксонов.
Ключевые слова: мультипотентные мезенхимальные 
стромальные клетки; демиелинизация; периферическая 
нейропатия; электронная микроскопия; седалищный нерв.
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ULTRASTRUCTURAL ANALYSIS OF SCIATIC 
NERVE IN MICE WITH PERIPHERAL 
NEUROPATHY AFTER TRANSPLANTATION 
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We investigated the peripheral demyelination in transgenic 
mice with peripheral neuropathy and the effect of adipose-
derived multipotent mesenchymal stromal cells (ADSCs) 
transplantation on the ultrastructural features of the sci-
atic nerve in these mice. The B6.Cg-Tg(PMP22)C3Fbas/J 
transgenic mice with peripheral neuropathy were injected 
intramuscularly with ADSCs, which were isolated from the 

adipose tissue of FVB-Cg-Tg(GFPU) mice transgenic by 
GFP. For ultrastructural analysis, tissue fixation in animals 
was performed by transcardiac perfusion-fixation with 4% 
formaldehyde solution and 2.5% glutaraldehyde solution 16 
weeks after transplantation. Electron microscopic examina-
tion of fibers of the sciatic nerve in the transgenic mice with 
peripheral neuropathy showed that many axons in this nerve 
were subjected to dys- and demyelination; the so-called onion 
bulb-like structures were observed. In some fibers, hypertro-
phy of myelin sheaths was found. In general, ultrastructural 
modifications in the sciatic nerve of the transgenic mice were 
rather similar to the pathomorphological pattern observed in 
patients with peripheral neuropathy. At 16 weeks after ADSC 
transplantation, in the sciatic nerve in mice with peripheral 
neuropathy thickening of the myelin sheath and increasing 
of the number of lamellae were observed. Thus, ADSC trans-
plantation in mice with hereditary peripheral neuropathy has 
a protective effect on the ultrastructural features of the sciatic 
nerve and inhibits the process of axon demyelination.
Key words: multipotent mesenchymal stromal cells; demy-
elination; peripheral neuropathy; electron microscopy; sciatic 
nerve.
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