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Рестриктивная кардиомиопатия (РКМП) – это орфанная патология миокарда, часто связанная с 
мутациями генов цитоскелетных и саркомерных белков, в частности гена актин-связывающего 
белка филамина С (FLNC). При FLNC-РКМП с ранней манифестацией у пациентов отмечаются 
нарушения опорно-двигательного аппарата, сочетанные с повреждением миокарда. Целью 
данного исследования являлась оценка влияния гетерозиготной делеции c.7416_7418delGAA в 
гене FLNC на характеристики хондроцитов в клеточной модели хрящевой ткани, полученной 
in vitro путем хондрогенной дифференцировки ИПСК пациента с исследуемой мутацией 
и ИПСК неродственных здоровых доноров и последующего формирования органоидов 
хряща в условиях биореактора. В  качестве контроля были использованы первичная 
культура хондроцитов человека, культивируемых в 2D условиях, и сформированные из них 
хондросферы, культивируемые в условиях биореактора. В полученной клеточной модели ген 
FLNC экспрессируется на высоком уровне. Было обнаружено снижение уровня экспрессии 
ключевых маркеров хондрогенной дифференцировки (ACAN, COL1A2, COL2A1) в хондроцитах 
с исследуемой мутацией относительно хондроцитов одного здорового донора. В составе 
органоидов с мутацией наблюдалась тенденция к сохранению недифференцированных клеток, 
экспрессирующих маркеры ИПСК (OCT4, SALL4, SPP1). В совокупности полученные данные 
указывают на участие филамина C в хондрогенной дифференцировке и демонстрируют 
потенциальную роль мутаций FLNC в развитии патологий хряща у пациентов с FLNC-РКМП.
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