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МОСЯГИНА и др.

ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты оценки уровней белков плотных кон-
тактов демонстрируют, что эндотелиальные клетки в
четырехклеточной модели ГЭБ in vitro в результате
присутствия перицитов и их влияния приобретают
экспрессионный профиль, более приближенный к
условиями in vivo, а значит, формируют более компе-
тентный и менее проницаемый монослой.

Кроме того, опираясь на данные иммуноцитохи-
мического анализа, можно заключить, что зареги-
стрированные нами более высокие значения ТЭС в
четырехклеточной модели ГЭБ in vitro обусловлены
не только наличием дополнительного слоя клеток на
культуральной вставке, что логично приводило бы к
более высоким показателям, но также более высоки-
ми уровнями белков плотных контактов эндотели-
альных клеток.

На основании этого стоит отметить, что присут-
ствие всех клеточных типов НВЕ/ГЭБ необходимо
для формирования у них фенотипа, приближенного
к реальным условиям, поскольку только во взаимо-
действии друг с другом у клеток формируется необ-
ходимый экспрессионный профиль. Кроме того, по-
лученные данные подчеркивают значимую роль пе-
рицитов как метаболического звена, участвующего в
сопряжении клеток ГЭБ и формировании его ба-
рьерных свойств.

Таким образом, использование перицитов делает
четырехклеточную Transwell-модель ГЭБ in vitro бо-
лее релевантной по сравнению со стандартной трех-
клеточной моделью. Наряду с этим, данная модель
сохраняет все преимущества стандартной Transwell-
модели, поскольку остается простой в реализации и
управлении, дешевой и позволяет использовать все
тот же широкий спектр методов исследования.
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Рис. 3. Показатели трансэндотелиального сопротивле-
ния (ТЭС) в трех- (1) и четырехклеточной (2) моделих
ГЭБ in vitro. * Различия достоверны при р ≤ 0.05.
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In this study we aimed to demonstrate the advantages of using a quadruple culture model of the blood-brain barrier
(BBB) in vitro in comparison with a common triple culture model, as well as to show the impact of pericytes on en-
dothelial cells of the BBB. We co-cultured primary rat brain microvascular endothelial cells (BMECs), pericytes,
astrocytes and neurons in a Transwell BBB model in vitro. Then, we carried out quantitative analysis to compare
transendothelial electrical resistance (TEER) values, as well as expression levels of tight junction proteins, ZO1 and
JAM1, in the triple culture and the quadruple culture Transwell BBB models in vitro. According to the obtained data,
the quadruple culture model of the BBB in vitro has advantages over the triple culture model, since the presence of
pericytes is accompanied by higher TEER values and higher expression levels of tight junction proteins in endothelial
cells. The results presented in the study are consistent with the world scientific literature and confirm the hypothesis
that pericytes not only offer mechanical support for endothelial cells, but also play a key role in signaling networks
between different cell types of the neurovascular unit (NVU) and thus regulate the barrier functions of the BBB. Ac-
cording to this, co-culture of BMECs, astrocytes, and neurons with pericytes is essential for BMECs optimum phe-
notype and offers a closer representation of the in vivo environment.
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