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Известно, что процессы альвеолярной регенерации и септацииподдерживают нишевые
мезенхимные клетки. Несмотря на детально описанное многообразие типов клеток дыха-
тельных путей, до конца не описаны механизмы взаимной регуляции мезенхимного мик-
роокружения и различных типов эпителия легких, а также, роль конкретных сигнальных
путей в эпителио-мезенхимных взаимодействиях при регенерации тканей. В представлен-
ной работе исследовано влияние модуляции сигнального пути Hippo, играющего важную
роль в процессах морфогенеза и восстановления легочной ткани, на PDGFRa+ мезен-
химные клетки легких, преимущественно составляющие микроокружение альвеолярного
эпителия легких.

В качестве модели были использованы культивируемые в течение длительного вре-
мени (72 ч) тонкие срезы легких мыши (Precision cut lung slices - PCLS), что позволило
исследовать PDGFRa+ клетки практически в нативном легком, сохраняющем сложную
морфологию и механические свойства ткани. Модуляция Hippo сигналинга осуществля-
лась с помощью вертепорфина (ВТП) и ингибитора Lats киназы(TRULI). С помощью
методов ПЦР и МТТ подобраны оптимальные условия культивирования и концентрации
модуляторов Hippo пути - 10 мкМ TRULLI, 1 мкМ ВТП. ИГХ анализ срезов выявил что
под влиянием TRULI и ВТП происходит изменения цитоскелета клеток PCLS, а также
изменяется соотношение PDGFRa+ клеток легких. Полученные результаты, позволяют
предположить критическое влияние Hippo пути на PDGFRa+ клетки легких, что может
быть учтено для определения новых подходов к терапии заболеваний воздушных путей.
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