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В течение многих столетий этиоло-
гический фактор идиопатического 
сколиоза волнует умы ученых. Несмо-
тря на многочисленные исследования 
разного уровня, причины развития 
сколиотической деформации оста-
ются неизвестными [9, 18, 24, 27, 28]. 
В настоящее время широко обсужда-

ется генетическая природа идиопа-
тического сколиоза [12, 20, 21, 26, 29]. 
Вместе с тем идентификация и лока-
лизация гена/генов, детерминирую-
щих идиопатический сколиоз, не уста-
новлены [11].

На основании многолетних и мно-
госторонних исследований дефор-

маций позвоночника, от ранних 
до выраженных форм [1, 2], установ-
лено, что асимметрия роста позво-
ночника связана с нарушением функ-
ционирования хондробластов пла-
стинки роста на вогнутой стороне 
деформации позвоночника. В отли-
чие от выпуклой стороны, где хондро-
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Цель исследования. Идентификация фенотипов генотипа кле-

ток пластинок роста тел позвонков больных идиопатическим 

сколиозом.

Материал и методы. Клетки выделены из пластинок роста тел 

позвонков выпуклой и вогнутой сторон деформации 50 опери-

рованных больных с идиопатическим сколиозом. Клетки куль-

тивированы и идентифицированы методами морфологии, ней-

роморфологии, иммуногистохимии и ПЦР-анализом.

Результаты. Культивированные клетки выпуклой стороны де-

формации идентифицированы как хондробласты. Клетки, вы-

деленные из пластинок роста вогнутой стороны деформации, 

характеризованы как нейро- и глиобласты. Клетки формиро-

вали синапсы, содержали нейрофиламенты, экспрессировали 

нейральные и глиальные белки соответственно.

Заключение. Эктопическая локализация клеток производных 

нервного гребня в пластинке роста тел позвонков является эти-

ологическим фактором сколиотической болезни.
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Нервный гребень – один из самых замечательных зачатков в теле зародыша. 
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бласты проходят соответствующие 
стадии дифференцировки и после-
дующего остеогенеза, хондробласты 
пластинки роста вогнутой стороны 
остаются на ранних стадиях гистоге-
неза, что и является фактором асим-
метрии роста. С целью выяснения воз-
можной генетической зависимости 
нарушения гистогенеза хондроблас-
тов на вогнутой стороне деформации 
методом Real-time была исследована 
экспрессия основных генов, сопря-
женных с процессом роста: GHR, 
EGFR, IGFIR, TGFBRI – гены роста; 
ACAN, CUM, VCAN, COL1AI, COL2AI, 
HAPLNI – гены синтеза и структу-
ры матрикса; DTDST, CHSTI, CHTST3 
– гены сульфатирования и транс-
мембранного транспорта сульфатов. 
Анализ полученных данных показал, 
что на фоне сохранения уровня син-
теза белков матрикса и коровых бел-
ков протеогликанов в клетках пла-
стинки роста нарушены сульфатиро-
вание, синтез линк-белка, функция 
ростовых транскрипционных факто-
ров, не реагирующих на нормальные 
сигналы дифференцировки и про-
лиферации. Факторный анализ вы-
явил выраженные отличия фенотипа 
хондробластов больных идиопатиче-
ским сколиозом в сравнении с нор-
мой. В результате исследований было 
сделано следующее предположение: 
обнаруженный профиль экспрессии 
генов может быть связан с наличием 
клеток разных фенотипов в пластин-
ке роста тел позвонков больных иди-
опатическим сколиозом [3].

Цель исследования – идентифи-
кация фенотипов клеток пластинок 
роста тел позвонков больных идиопа-
тическим сколиозом.

Материал и методы

Идентификацию фенотипов клеток 
пластинок роста тел позвонков боль-
ных идиопатическим сколиозом про-
изводили методом культивирования 
клеток пластинок дифференцирован-
но из выпуклой и вогнутой сторон 
деформации [6].

Объектом исследования были 
избраны пластинки роста тел позвон-

ков от 50 детей 11–15 лет с идиопати-
ческим сколиозом III–IV ст., опериро-
ванных в клинике детской ортопедии 
Новосибирского НИИТО.

Образцы материала забирали в сте-
рильные пробирки, содержащие 0,9 % 
физиологический раствор и антибио-
тик гентамицин в концентрации 
20 мкг/мл.

Гиалиновый хрящ пластинок 
роста отмывали в физиологическом 
растворе, измельчали в чашке Петри 
с минимальным объемом среды RPMI 
до размеров 1–2 мм2, затем помещали 
в раствор 1,5 % коллагеназы в сили-
конизированной посуде и инкубиро-
вали в СО2 инкубаторе при темпера-
туре 37 °С в течение 22–24 ч. Полу-
ченную суспензию клеток пропускали 
через нейлоновый фильтр для удале-
ния кусочков ткани и осаждали клет-
ки центрифугированием в течение 
10 мин при 2000 об./мин. Осажденные 
клетки идентифицировали и опреде-
ляли общее их количество в камере 
Горяева.

Выделенные клетки культивирова-
ли в среде DMEM F12 с добавлением 
15 % FBS (эмбриональной телячьей 
сыворотки) и антибиотиков стреп-
томицина – пенициллина (250×) 
и амфотерицина В в условиях CO2 
инкубатора при 37 °С. В качестве 
культуральной посуды использова-
ли пластиковые чашки Петри (ø 60). 
На дно культуральной посуды уклады-
вали покровные стекла для последую-
щих морфологических исследований 
клеток в процессе культивирования. 
Выделение, посев и культивирование 
клеток осуществляли дифференци-
рованно в соответствии с указанной 
высотой и стороной деформации.

Клетки культивировали в течение 
21 сут. Смену среды производили 
один раз в 3 сут. Клетки не пассирова-
ли. Для морфологических исследова-
ний клетки извлекали за период от 5 
до 21 сут; фиксировали в 70° спирте 
и окрашивали гематоксилином-эози-
ном, альциановым синим, по Кахалу 
и Нисслю.

Для исследований клеток методом 
электронной микроскопии на 14-е сут 
культивирования производили пас-

сированние культуры хонроцитов 
смесью растворов Трипсина и Вер-
сена в соотношении 1:1. Действие 
веществ инактивировали средой 
DMEM F12 с добавлением 15 % FBS 
(эмбриональной телячьей сыворотки) 
и антибиотиками стрептомицином – 
пенициллином (250×) и амфотери-
цином В. Клеточную суспензию цен-
трифугировали 10 мин со скоростью 
1200 об./мин. Ресуспензировали в 1 мл 
среды. В 12-луночном планшете разме-
щали подложки силиконизированные 
стерилизованные чипсы для электрон-
ной микроскопии (по одной в лунку). 
Клетки сеяли в концентрации 10 мкл 
на подложки и 5 мкл на чипсы. Адге-
зию клеток контролировали в тече-
ние 2 ч. В лунки с чипсами и пленками 
добавляли по 2 мл среды, оставляли 
на сутки.

Образцы на чипсах для сканиру-
ющей электронной микроскопии 
фиксировали в течение 15 мин 2,5 % 
глутаровым альдегидом, разведенным 
на среде для культивирования, затем 
переносили в раствор 2,5 % глутаро-
вого альдегида на 0,1 М какодилат-
ном буфере и фиксировали в течение 
часа. После отмывки в двух сменах 
0,1 М какодилатного буфера образ-
цы фиксировали в 1 % тетраокиси 
осмия, приготовленном на дистилли-
рованной воде, отмывали в двух сме-
нах воды, помещали в специальный 
держатель, дегидратировали, инкуби-
руя по 10 мин в растворах спиртов 
возрастающей концентрации (30, 50, 
70, 100 %). Затем образцы высушивали 
по методу критической точки в при-
боре и исследовали в сканирующем 
электронном микроскопе до и после 
напыления хромом толщиной 1 нм 
в атмосфере аргона. Анализ проводи-
ли при увеличении в 1000–30 000 раз 
и ускоряющем напряжении 30 kV.

Фиксацию клеток на специаль-
ных пластиковых подложках про-
водили в 2,5 % растворе глутарового 
альдегида на 0,1 М Na-какодилатном 
буфере (pH 7,4) в течение 1 ч, после 
чего материал отмывали в трех сме-
нах 0,1 М Na-какодилатного буфера 
(pH 7,4). Образцы постфиксирова-
ли в 1 % растворе тетраоксида осмия 
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с добавлением 0,8 % ферроцианата 
калия на том же буфере в течение 1 ч. 
После трехкратного отмывания дис-
тиллированной водой клетки остав-
ляли на ночь в холодильнике при тем-
пературе 4 °С в 1 % водном растворе 
уранилацетата. На следующий день 
образцы отмывали водой и обезво-
живали в спиртах возрастающей кон-
центрации (по 5 мин в 30 и 50 %, 
по 10 мин в 70, 96 и 100 % раство-
рах этанола соответственно). Затем 
клетки дополнительно обезвоживали 
в ацетоне (два раза по 20 мин) и про-
питывали смесью смолы, включаю-
щей 4 компонента (Epon 812, DDSA, 
MNA и DMP-30) по следующей схеме: 
1 объем смолы на 2 объема ацетона 
– 1 ч; 1 объем смолы на 1 объем аце-
тона – 2 ч; 2 объема смолы на 1 объ-
ем ацетона – 2 ч; чистая смола – 2 ч; 
чистая смола – 1 ч. Далее проводили 
заливку образцов в формы из фольги 
и инкубацию в течение ночи в эксика-
торе с CaCl2 для удаления пузырьков 
воздуха из смолы. Для полимериза-
ции образцы помещали в термостат 
при +60 °С на 3 сут.

Процедуру иммуногистохими-
ческого исследования выполняли 
в соответствии с рекомендациями 
производителей антител. Перед про-
ведением иммуногистохимического 
исследования приготовленные сре-
зы депарафинизировали и произво-
дили демаскировку антигенов тканей 
в РТ Link-модуле в цитратном буфере 
(pH 9,0) при температуре 95 °С в тече-
ние 60 мин. Затем блокировали эндо-
генную пероксидазу 3 % раствором 
H2O2, проводили протеиновый блок 
сывороткой.

Далее при температуре 22 °С 
в течение 30 мин инкубировали сре-
зы ткани и клетки с антителами; GFAP 
(клон N1506, rabbit polyclonal, DAKO); 
S100 (клон IR504, rabbit polyclonal, 
DAKO); Synaptophysin (клон DAK-
SYNAP, mouse monoclonal, DAKO); 
Neurofilament Protein (NF, клон 2F11, 
mouse monoclonal, DAKO). Все анти-
тела разводили согласно указаниям 
фирмы-производителя. Для визуали-
зации иммуноморфологической реак-
ции использовали полимерную систе-

Рис. 1
Монослой культивированных хондробластов на выпуклой стороне деформации 
позвоночника; гематоксилин-эозин, 10 × 60

Рис. 2
Иммуногистохимические реакции на белки: а – коллаген I типа (green); б – кол-
лаген II типа (red); в – аггрекан (red); г – sox 9 (red)

а б

в г
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му детекции EnVision FLEX. Послед-
ним этапом докрашивали ядра клеток 
гематоксилином.

Для исследования культивирован-
ных клеток методом флуоресцент-
ной иммуногистохимии производили 
фиксацию в растворе 4 % формалина 
в течение 10 мин. Затем промывали 
от формалина в PBS в течение 10 мин. 
После отмывки клетки на предмет-
ных стеклах держали в растворе три-
тона Х100 4 % в течение 15 мин. Вновь 
промывали в растворе PBS 30 мин. 
Гибритизацию проводили раство-
ром BSA (бычий сывороточный аль-
бумин) во влажной камере в течение 
5–30 мин. Клетки окрашивали пер-
вичными антителами Neuronal Class III 
β-Tubulin (TUJ1) и Anti-Neurofilament 
200. Вторичные антитела, использу-
емые в эксперименте: γ1 green λ 488 
и γ2а red λ 568. Ядра подкрашивали 
DAPI.

Результаты

Культивированные клетки, выделен-
ные из наружных отделов пластинок 
роста, на высоте ниже и выше дефор-
мации формировали монослой, состо-
ящий из светлых круглых клеток, при-
лежащих друг другу (рис. 1). Ядра 
с 1–2 ядрышками и диспергирован-
ным хроматином располагались в цен-
тре клетки. В цитоплазме выявлялись 
хондроитинсульфаты А и С и грану-
лы гликогена. Иммуногистохимиче-
ски в клетках наблюдалась экспрессия 
белков аггрекана, Sox 9, хондроитин-
сульфатов А и С, коллагена I и II типов 
(рис. 2). Электронно-микроскопиче-
ски: клетки округлой формы с крупны-
ми светлыми ядрами с инвагинатами. 
Цитоплазма обогащена органеллами 
и промежуточными микрофиламен-
тами. Митохондрии крупные, пре-
имущественно овальной формы, 
с короткими поперечными кристами, 
эндоплазматическая сеть с расширен-
ными цистернами, аппарат Гольджи 
представлен диктосомами и многочис-
ленными визикулами, расположены-
ми вблизи плазматической мембраны. 
Приядерно наблюдалось скопление 
промежуточных филаментов (рис. 3).

Клетки, выделенные из пластинки 
роста с вогнутой стороны деформа-
ции (вершина сколиоза), представле-
ны несколькими типами (рис. 4). Круп-
ные мультиполярные клетки с одним 
длинным аксоном и многочисленны-
ми ветвящимися короткими отрост-
ками (рис. 5а). В центре такой клет-

ки располагалось ядро округлой фор-
мы с 1–2 ядрышками. В цитоплазме 
и в отростках выявлялась грануляр-
ная сеть – субстанция Ниссля. Опре-
делялись клетки овальной формы 
с крупным центрально расположен-
ным ядром и узким ободком Ниссль-
позитивной цитоплазмы, переходящей 

Рис. 3
Ультраструктура хондробласта с выпуклой стороны пластики роста тела позвон-
ка на вершине деформации больного идиопатическим сколиозом (масштаб: 
а – 2 мкм, б–е – 0,5 мкм): а – общий вид клетки, содержащей ядро с инвагинаци-
ями и большое скопление промежуточных филаментов в цитоплазме; б – мито-
хондрии с короткими поперечными кристами, узкие и расширенные цистерны 
шероховатого эндоплазматического ретикулюма; в – диктиосомы аппарата Голь-
джи; г – вакуоль с короткими тонкими филаментами (стрелки) внутри; д – ско-
пление промежуточных филаментов вблизи ядра; е – многочисленные везикулы 
вблизи плазматической мембраны клетки
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в длинные отростки по обеим полю-
сам клетки. Здесь же располагались 
унибиполярные и псевдоуниполярные 
клетки. В цитоплазме и отростках этих 
клеток (рис. 5б) локализовалась суб-
станция Ниссля. Иммуногистохимиче-
ски в перечисленных клетках экспрес-
сировались белки NF-200 и βIII-tubulin 
(реакция с антителами Neural crest 
βIII-tubulin и Anti-Neurofilament 200) 
и ген NF-1 (рис. 6). Второй тип кле-
ток – это крупные клетки с круглыми 
ядрами и многочисленными развет-
вленными цитоплазматическими от-
ростками. В этих клетках экспрессиро-
вался астроцитарный белок (реакция 
с антителами S-100) (рис. 7а). В препа-
ратах наблюдались клетки с четкими 
границами, округлой, овальной фор-
мы с несколькими отростками. В цен-
тре такой клетки располагалось круп-
ное круглое ядро, окаймленное свет-
лым ободком цитоплазмы. Подобные 
клетки и их отростки позитивно окра-
шивались по Кахалу и Гомери (рис. 8). 
В этих клетках экспрессировался кис-
лый глиальный белок (реакция с анти-
телами GFAP) (рис. 6, 7б).

Ультраструктурно (трансмиссион-
ная микроскопия): первый тип – это 
клетки вытянутой формы, с круглым 
ядром и 1–2 электронно-плотными 
ядрышками (рис. 8). От сомы клет-
ки отходил один длинный отросток 
(аксон), на котором локализовались 
выпячивания мембраны (аксонные 
холмики). Подобные выпячивания-

шипики располагались и на телах 
клеток. Внутри шипиков наблюдалось 
большое количество мелких светлых 
пузырьков (вакуолей). Между аксоном 
и сомой клеток выявлялись контакты 
– формирующиеся синапсы. По обе-
им сторонам синусных мембран лока-
лизовались мелкие и крупные ваку-
оли. Цитоплазма клеток обогащена 

Рис. 4
Клетки нейрального генеза в культуре 
клеток вогнутой стороны; нативный 
препарат; 10 × 40

Рис. 5
Культура клеток: идиопатический сколиоз, вогнутая сторона на вершине дефор-
мации; окраска по Нисслю; ув. 400 (а) и 200 (б)

Рис. 6
Иммуногистохимические реакции на нейтральные антитела в культивированных 
клетках вогнутой стороны деформации позвоночника при идиопатическом ско-
лиозе: а – NF-1 (green); б – III β-tubuline (red); в – NF-200 (red)
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органеллами. Эндоплазматический 
ретикулум состоял из длинных узких 
цистерн с расширенными участками. 
Развитый аппарат Гольджи представ-
лен многочисленными диктосома-
ми и пузырьками. Встречались экзо-
цитозные пузырьки. Митохондрии 
вытянутые с разветвленными тон-
кими кристами и плотным матрик-
сом. В отростках клеток обнаружи-
лись нейрофиламенты. В цитоплазме 
и в отростках выявлялись гранулы, 
вероятно белковой природы. Кроме 
того, обнаружены стопки шерохова-
того эндоплазматического ретикулума, 
напоминающие тельца Ниссля. Вто-
рой тип – клетки с большим количе-
ством отростков, формирующих связи. 
Эти клетки содержали светлое ядро 
с 1–2 ядрышками и глыбками гете-
рохроматина. В цитоплазме эндоплаз-
матический ретикулум представлен 
разветвленными каналами. Аппарат 
Гольджи с многочисленными везику-
лами и экзоцитозными пузырьками. 
Митохондрии разной формы с рас-
ширенными кристами. В цитоплазме 
большое количество (скопление) про-
межуточных филаментов. Нейрофила-
менты в этих клетках не определялись 
(рис. 9).

Сканирующая электронная микро-
скопия клеток, полученных из пластин-
ки роста вогнутой стороны деформа-
ции: клетки имеют вытянутую форму 
и длиные отростки, формирующие 
контакты. Между клетками сформиро-
ван синапс и крупный шипик. В цито-
плазме клеток и отростках присутству-
ют плотные гранулы от 300 до 500 нм 
в диаметре (рис. 10, 11). Многочислен-
ные шипики на отростках нейронов 
(не напыленный препарат).

Обсуждение

Результаты фактических данных пока-
зали, что в пластинке роста тел позвон-
ков больных идиопатическим сколи-
озом в зависимости от локализации 
выявлены клетки разных фенотипов. 
Культивированные клетки пластинки 
роста выпуклой стороны деформации 
идентифицированы как хондробла-
сты. Критериями оценки хондроген-

ной дифференцировки клеток служи-
ли морфологическая структура, в том 
числе ультраструктурная организация, 
синтез органоспецифических протео-
гликанов и экспрессия генов, сопря-
женных с процессом роста [3].

Культивированные клетки, выде-
ленные из пластинки роста вогнутой 
стороны деформации позвоночника 
больных идиопатическим сколиозом, 
идентифицированы как нейро- и гли-
областы. Морфологически нейробла-
сты – это мульти-, уни-, биполярные 
и псевдоуниполярные клетки, фор-
мирующие множественные контакты 
как с отростками, так и с телами кле-
ток. В цитоплазме клеток определя-
лась субстанция Ниссля, экспресси-
ровались нейроспецифические белки 
βIII-tubulin, NF-1 и ген NF-200.

О нейральном генезе исследован-
ных клеток свидетельствовали данные 
электронной микроскопии: протяжен-
ная сеть нейрофиламентов, формиру-
ющиеся и сформированные синусы 
с визикулами, характерные вытяну-
тые митохондрии. В отростках и телах 
клеток располагались многочислен-
ные аксонные холмики-шипики, 
содержащие визикулы. Между отрост-
ками и клетками выявлялись множе-
ственные контакты. Второй тип – это 
клетки округлой формы, содержащие 
большое количество отростков, фор-
мирующих связи. В отростках и клет-
ках, окрашивающихся по Гомери 
и Кахалу, экспрессировались глиаль-
ные белки. Этот тип клеток по мор-
фологическим и ультраструктурным 
данным отнесен к глиобластам. Есте-
ственно, возникает вопрос, каким 
образом клетки нейрального генеза 
могли быть локализованы в пластинке 
роста больных идиопатическим ско-
лиозом? Для ответа следует обратиться 
к ранним стадиям эмбриогенеза.

Известно, что позвоночник фор-
мируется из мезенхимы [5]. Вместе 
с тем на стадии формирования нерв-
ной трубки из нее отделяются клетки 
нервного гребня, которые мигрируют 
по трем путям [4, 6].

Один из путей миграции клеток 
нервного гребня – это туловищный 
путь, который проходит через перед-

Рис. 8
Культура клеток: идиопатический 
сколиоз, вогнутая сторона на вер-
шине деформации; окраска по Каха-
лу, ув. 200

Рис. 7
Иммуногистохимические реак-
ции на глиальные белки: а – S-100 
астроцитарный белок, ув. 200; 
б – GFAP – глиальный белок, 
ув. 200

а

б
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ний (ростральный) отдел сомитов, и, в 
конечном итоге, эти клетки формиру-
ют чувствительные ганглии [25]. Мигри-
рующие клетки претерпевают эпите-

лиомезенхимальную трансформацию 
путем переключения экспрессии ней-
ральных белков клеточной адгезии 
на белки мезенхимной адгезии [7].

Клетки нервного гребня, округля-
ясь, приобретают фенотип мезен-
химальных клеток и не отличают-
ся от окружающих клеток [22]. Этот 
процесс обусловлен последующей 
миграцией клеток нервного греб-
ня по мезенхимальному субстрату, 
выстилающему путь от нервной труб-
ки к сомитам. Формирование субстра-
та связано с экспрессией гена Pax 3 
и соответственно синтезом двух изо-
форм версикана (V1, V0) [13]. Траекто-
рия движения клеток нервного гребня 
определяется асимметричным распре-
делением факторов индукции (V0, V1 
версиканы) и ингибиции [19]. Инги-
бирование движения клеток нервного 
гребня осуществляется высокополи-
мерным протеогликаном-аггреканом, 
что связано с ограничением диспер-
гирования клеток нервного гребня 
за счет боковых цепей гликозамино-
гликанов [23]. В процессе миграции 
клеток нервного гребня происхо-
дит хондрогенная дифференциров-
ка мезенхимальных клеток в сомитах. 
Эти данные свидетельствуют о взаимо-
зависимости процессов хондро- и ган-
глиогенеза [16]. Более того, удаление 
сомита влечет за собой неспособность 
к формированию чувствительных 
ганглиев, а нарушение сегментации 
сомитов приводит к формированию 
уродливых ганглиев [8]. Следователь-
но, миграция клеток нервного греб-
ня через сомиты – закономерность и, 
более того, наблюдается сопряженная 
во времени регуляция морфогенеза 
позвоночника и чувствительных ган-
глиев [14].

Миграция клеток нервного гребня 
через сомиты – это один из этапов 
формирования позвоночника и чув-
ствительных ганглиев. С учетом тро-
пизма этих двух структур остается 
не ясным, в какой мере нарушается 
функция чувствительных ганглиев 
при идиопатическом сколиозе. Ответ 
на этот вопрос ждет исследователей. 
Наличие клеток производных нерв-
ного гребня в пластинке роста тел 
позвонков больных идиопатическим 
сколиозом является, несомненно, 
нарушением одного из этапов мор-
фогенеза позвоночника.

Рис. 9
Микрофотография культивированных клеток, выделенных из пластинки роста 
тел позвонка (вогнутая сторона вершины деформации) больного идиопатиче-
ским сколиозом (масштаб: а – 10 мкм, б–д – 1 мкм): а – нейроноподобные клет-
ки вытянутой формы с длинным отростком (аксоном), многочисленные элек-
тронно-плотные гранулы вокруг ядер и в цитоплазме клеток, формирующиеся на 
аксонах шипики (стрелка); б – фрагмент цитоплазмы одной из клеток культуры, 
с развитым шероховатым эндоплазматическим ретикулумом и комплексом Голь-
джи; в – фрагмент аксона с обширной сетью нейрофиламентов, пронизывающих 
отростки клеток, а также вытянутые митохондрии; г – формирующийся контакт 
между отростком одной клетки и телом другой, многочисленные везикулы в месте 
контакта; д – шипики, формирующиеся на теле и отростках клеток
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Надо полагать, что в результате 
нарушения пространственно-времен-
ных закономерностей миграции клеток 
нервного гребня часть из них оседает 
и депонируется в сомите. Это может 
происходить в результате мутации гена 
Pax 3 с последующим нарушением син-
теза версиканов вдоль миграционно-
го пути [13]. Подобные данные были 
подтверждены исследованиями Krull 
[14]. Нарушение секреции и ингиби-
рование сульфатирования версиканов 
приводило к остановке миграции кле-
ток нервного гребня. Известно, что вза-
имодействие клеток нервного гребня 
с интерстициальным матриксом осу-
ществляется по принципу «клетка – 
клетка – матрикс» [10]. Любые нару-
шения синтеза и/или взаимодействия 
рецептора (интегрина) клеток нерв-
ного гребня с молекулами миграцион-
ного субстрата могут быть причиной 
нарушения дальнейших морфогенети-
ческих событий в сомите [25].

Ингибирование миграции клеток 
нервного гребня может быть связа-
но со многими факторами, но в таком 
случае возникает вопрос: почему в пла-
стинках роста тел позвонков, в зонах 
депонирования клеток нервного греб-
ня, определяются малодифференци-
рованные хондробласты? Известно, 

Рис. 10
Сканирующая микроскопия: нейроны в культуре клеток, полученных из пластики роста тела позвонка (вогнутая сторона верши-
ны деформации) больного идиопатическим сколиозом, не напыленный препарат: а – общий вид клеток на малом увеличении, 
клетки имеют вытянутую форму и длинные отростки, масштаб 200 мкм; б – сформированные контакты между двумя клетками, 
видны синапс и крупный шипик, в цитоплазме нейронов, а также в отростках присутствуют небольшие плотные гранулы от 300 
до 500 нм в диаметре, масштаб 50 мкм

Рис. 11
Сканирующая микроскопия: вид нейронов в культуре клеток, полученных из пла-
стики роста тела позвонка (вогнутая сторона вершины деформации) больного 
идиопатическим сколиозом в сканирующем электронном микроскопе, напылен-
ный препарат (масштаб: а – 1 мкм, б–г – 2 мкм): а – общий вид клеток; б – фраг-
мент отростка нейрона на большом увеличении; в – отросток нейрона (аксон) 
с шипиками; г – фрагмент нейрона на большом увеличении, поверхность содер-
жит короткие отростки, через плазматическую мембрану просвечивают содержа-
щиеся в цитоплазме гранулы
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что клетки нервного гребня на месте 
своей конечной миграции приоб-
ретают фенотип клеток той среды, 
в которую они мигрируют, но генотип 
соответствует исходному [17]. Впол-
не объяснимо, что клетки нейроген-
ного ряда, располагаясь в пластинках 
роста тел позвонков, не детермини-
рованы к процессу роста. Этим объ-
ясняется отсутствие хондрогенной 
дифференцировки клеток в пластин-
ке роста и в участках их локализации, 
что приводит к асимметрии и локаль-
ному нарушению роста с последую-
щим формированием деформации 
позвоночника. В конечном итоге зало-
женные в эмбриогенезе нарушения 
морфогенеза позвоночника в перио-
дах роста реализуются в сколиоти-
ческую болезнь со всеми присущими 
клиническими и морфологическими 
признаками.

На основании полученных соб-
ственных и литературных данных нам 
представляется возможным высказать 
некоторые предположения о вариа-
бельности клинических проявлений 
сколиотической болезни. Прежде 
всего, о причинах прогрессирования 
деформации позвоночника и преиму-
щественном формировании искрив-
ления грудного отдела позвоночника 
при идиопатическом сколиозе.

В связи с тем, что миграция кле-
ток нервного гребня осуществляется 
с интервалами 10–1 μ и расстояние 
между ними составляет один диа-
метр клетки [15], количество депо-
нированных клеток может быть 
разным, что и определяет степень 
нарушения хондрогенеза и асимме-

трию роста. При незначительном 
количестве депонированных кле-
ток на стадии интенсивного роста 
(I фаза роста) возникает деформа-
ция позвоночника, которая в после-
дующем нивелируется за счет неиз-
мененной пластинки роста или оста-
ется на начальной стадии развития 
(I–II ст. идиопатического сколиоза). 
Эти данные основываются на преды-
дущих экспериментальных исследо-
ваниях А.М. Зайдман (неопубликован-
ные данные). При точечном повреж-
дении пластинки роста у растущего 
животного возникала незначитель-
ная деформация, которая в последу-
ющем, в процессе линейного роста, 
нивелировалась и не прогрессирова-
ла. При повреждении половины пла-
стинки роста у животного возникала 
выраженная деформация, прогресси-
рующая до окончания роста.

Один из необъяснимых вопросов 
вертебрологии – причины преиму-
щественного формирования дефор-
мации грудного отдела позвоночника 
при идиопатическом сколиозе. Ответ 
на этот вопрос может быть получен 
из анализа траектории миграции кле-
ток нервного гребня. В связи с тем, 
что миграция клеток нервного греб-
ня по туловищному пути проходит 
только через грудные сомиты, нару-
шение движения и депонирование 
клеток в последующем реализуется 
в асимметрии роста и формировании 
деформации именно грудного отдела 
позвоночника. Формирование пояс-
ничной кривизны, надо полагать, свя-
зано с нарушением миграции клеток 
нервного гребня по II миграционному 

пути и формированию двигательных 
ганглиев.

Таким образом, анализ дифферен-
цированного культивирования кле-
ток пластинки роста тел позвонков 
50 больных идиопатическим сколи-
озом III–IV ст. позволил обнаружить 
причины нарушения роста и форми-
рования деформации позвоночника, 
и высказать предположение о вариа-
бельности клинических проявлений 
идиопатического сколиоза в зависи-
мости от степени нарушения, морфо-
генетических процессов в пластинке 
роста тел позвонков.

Выводы

1. Этиологическим фактором ско-
лиотической болезни является экто-
пическая локализация в пластинке 
роста тел позвонков клеток произво-
дных нервного гребня, генетически 
не детерминированных к хондроген-
ной дифференцировке и к процессу 
роста.

2. Локальное нарушение хондро-
генеза в пластинке роста тел позвон-
ков больных идиопатическим сколи-
озом является причиной асимметрии 
роста и формирования деформации 
позвоночника при идиопатическом 
сколиозе.

3. Степень структурных изменений 
позвоночника и прогноз прогрессиро-
вания деформации зависят от уровня 
нарушения морфогенетических про-
цессов в пластинке роста тел позвон-
ков, заложенных в эмбриогенезе.
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