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Аннотация. Цель – исследовать морфометрические показатели клеток пластинки роста про-
ксимального отдела большеберцовой кости при болезни Блаунта. Материал и методы. Исследование 
проведено на клетках, выделенных из медиальных пластинок роста проксимального отдела большеберцо-
вой кости при болезни Блаунта III–IV степени. Материал получен от 12 детей (4 мальчиков и 8 девочек) 
(n=12) в возрасте 3–9 лет в клинике детской ортопедии ФГБУ «ННИИТО им. Я.Л. Цивьяна» Минздрава 
России. Клетки культивировали с 1-го по 4-й пассаж, фиксировали и окрашивали на основные хондроген-
ные (коллаген II типа и SOX9) и нейральные (SOX2, SOX10, PAX3, PAX6, MSI1, Nestin, HNK1, TUBB3, 
NF200) маркеры. Морфометрическое исследование иммунопозитивных клеток выполняли с использова-
нием программы ImageJ. Полученные данные обрабатывали стандартными статистическими методами с 
применением критерия Шапиро–Уилка и t-критерия Стьюдента. Результаты. Флуоресцентное окраши-
вание большинства клеток пластинки роста выявило позитивную реакцию на изученные хондрогенные 
маркеры. Среди этих иммунопозитивных клеток выявлены биполярные и мультиполярные клетки с дву-
мя и более отростками, экспрессирующие ранние (SOX2, SOX10, PAX3, PAX6, MSI1, Nestin, HNK1) и позд-
ние (TUBB3, NF200) нейральные маркеры. В процессе культивирования установлено увеличение доли 
положительно окрашенных клеток на большую часть изучаемых нейральных маркеров, зафиксирован 
рост интенсивности свечения, увеличение количества отростков и средней длины отростков. Установлены 
статистически значимые различия морфометрических показателей (площадь ядра, цитоплазмы и пло-
щадь клетки) в сочетании с разницей в ядерно-цитоплазматическом отношении между клетками, экспрес-
сирующими хондрогенные и нейрональные маркеры. Заключение. Полученные результаты свидетель-
ствуют о присутствии клеток нейрального происхождения в пластинке роста проксимального отдела 
большеберцовой кости при болезни Блаунта. Подтверждением гипотезы о роли клеток нервного гребня в 
развитии данной патологии служит позитивное окрашивание на транскрипционные факторы PAX3, 
PAX6, SOX2, SOX10, а также на маркеры НNK1, MSI1, Nestin и TUBB3. 
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Abstract. The aim of the study was to study the morphometric parameters of growth plate cells in the 
proximal tibia in Blount's disease. Material and methods. The study was conducted on cells isolated from the 
medial growth plates of the proximal tibia in Blount's disease grade III–IV. The material was obtained from 
12 children (4 boys and 8 girls) (n=12) aged 3–9 years at the clinic of pediatric orthopedics of the Ya.L. Tsivyan 
Novosibirsk Research Institute of Traumatology and Orthopedics. The cells were cultured from passages 1 to 4, 
fixed, and stained for key chondrogenic (collagen type II and SOX9) and neural (SOX2, SOX10, PAX3, PAX6, 
MSI1, Nestin, HNK1, TUBB3, NF200) markers. Morphometric analysis of immunopositive cells was performed 
using ImageJ software. The obtained data were processed using standard statistical methods with the application 
of the Shapiro–Wilk test and Student's t-test. Results. Fluorescence staining of most growth plate cells revealed 
a positive reaction for the studied chondrogenic markers. Among these immunopositive cells, bipolar and multi-
polar cells with two or more processes expressing early (SOX2, SOX10, PAX3, PAX6, MSI1, Nestin, HNK1) and 
late (TUBB3, NF200) neural markers were identified. During cultivation, an increase in the proportion of posi-
tively stained cells for the majority of the studied neural markers was observed, along with an increase in fluores-
cence intensity, an increase in the number of processes, and an increase in the mean process length. Statistically 
significant differences in morphometric parameters (nuclear area, cytoplasmic area, and cell area) combined with 
differences in the nuclear-to-cytoplasmic ratio were found between cells expressing chondrogenic and neuronal 
markers. Conclusion. The results indicate the presence of cells of neural origin in the growth plate of the 
proximal tibia in Blount's disease. Positive staining for the transcription factors PAX3, PAX6, SOX2, SOX10, as 
well as for the markers HNK1, MSI1, Nestin, and TUBB3, supports the hypothesis regarding the role of neural 
crest cells in the development of this pathology.  
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Введение 
 

Болезнь Блаунта – это нарушение роста 
проксимального отдела большеберцовой кос-
ти, приводящее к прогрессирующей варусной 
деформации коленного сустава [10, 16, 17]. 
В зависимости от возраста начала заболева-
ния выделяют две основные клинические 
формы: детскую, диагностируемую в возрасте 
от 2 до 5 лет и в половине случаев являющую-
ся двусторонней, и подростковую, встречаю-
щуюся реже, обычно одностороннюю, менее 
выраженную и выявляемую у детей старше 
10 лет [12]. Изучение болезни Блаунта идет 
уже более 100 лет, однако нерешенными ос-
таются множество вопросов относительно 
данной патологии. При прогрессировании 
деформации единственно эффективным ва-
риантом лечения остается хирургическая кор-
рекция с целью восстановления оси коленного 
сустава. В то же время до сих пор продолжа-
ются споры относительно оптимального опе-
ративного подхода. Проведенные исследова-
ния показывают необходимость ранней диаг-

ностики и своевременной терапии заболева-
ния. Продемонстрировано, что самая мини-
мальная частота рецидивов наблюдается у 
пациентов, получивших лечение в возрасте до 
4,5 лет, независимо от используемой хирурги-
ческой тактики. При оперативном вмешатель-
стве у детей в возрасте от 4,5 до 11 лет частота 
рецидивов может достигать 39% уже в первые 
годы наблюдения [3, 17]. При отсутствии ле-
чения болезнь Блаунта приводит к боли, ис-
кривлению коленного сустава, несоответст-
вию длины конечностей и нарушению поход-
ки [10, 16, 17]. Точная причина развития бо-
лезни Блаунта неизвестна [4]. В то же время 
выделяется несколько предрасполагающих 
факторов, показавших положительную кор-
реляцию с развитием данного заболевания: 
ожирение, раннее начало ходьбы, афро-
карибское происхождение [5, 12]. Значитель-
ным препятствием к пониманию этиологии 
болезни Блаунта являются немногочисленные 
данные о структурных особенностях хрящевой 
ткани в месте локализации патологического 
процесса. Изучение морфологического 
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субстрата деформации позволит приблизить-
ся к выявлению причинных факторов и меха-
низмов нарушения роста большеберцовой 
кости. 

Исследование клеток, выделенных из 
медиальных пластинок роста (эпифизарных 
пластинок) проксимального отдела больше-
берцовой кости при болезни Блаунта выявило 
клетки с нейральным фенотипом – нейроно-
подобные клетки [2]. Наряду с хондроцитами 
детектированы нейроноподобные клетки с 
двумя или несколькими длинными отростка-
ми, позитивно окрашивающиеся на ранние 
(SOX2, MSI1, PAX6) и поздние (NF200) марке-
ры нейральных клеток. Таким образом, полу-
ченные данные свидетельствуют о присутст-
вии клеток нейрального фенотипа в эпифи-
зарной пластинке. Наличие нейроноподобных 
клеток может быть связано с эктопической 
локализацией клеток нервного гребня в ходе 
эмбриогенеза. Нарушения, возникшие в пре-
натальном периоде онтогенеза, приводят в 
постнатальном периоде онтогенеза к форми-
рованию патологии коленных суставов. Для 
подтверждения этой гипотезы необходимо 
изучение морфометрических показателей 
клеток пластинки роста проксимального от-
дела большеберцовой кости при болезни Бла-
унта. 

Цель работы – исследовать морфомет-
рические показатели клеток пластинки роста 
проксимального отдела большеберцовой кос-
ти при болезни Блаунта. 
 

Материал и методы исследования 
 

Место и время проведения иссле-
дования. Исследование выполнено в Ново-
сибирском НИИ травматологии и ортопедии с 
марта 2023 г. по январь 2025 г. 

Характеристика объекта исследо-
вания. Медиальные пластинки роста про-
ксимального отдела большеберцовой кости 
получены от 12 детей (4 мальчиков и 8 дево-
чек) (n=12) в возрасте 3–9 лет с односторон-
ней болезнью Блаунта III–IV степени. Сред-
ний возраст на момент взятия материала со-
ставил 5,8 года. Ключевым критерием вклю-
чения пациентов в исследование выступил 
основной диагноз по МКБ-10 – (M21.8) «Дру-
гие уточненные приобретенные деформации 
конечностей». Критериями исключения яви-
лось наличие хромосомных, метаболических 
и инфекционных заболеваний, аутоиммунных 
и неврологических патологий, ожирения и 
сахарного диабета. От представителей всех 
пациентов получено добровольное информи-
рованное согласие на проведение исследова-
ния. 

Способ формирования выборки. 
В исследовании использовался неслучайный 
способ формирования выборки, базирующий-
ся на основном диагнозе и критериях исклю-
чения. 

Дизайн исследования. Тип дизайна 
– поисковый. Клинический материал получен 
при проведении оперативных вмешательств – 
корригирующая остеотомия большеберцовой 
кости, временный гемиэпифизиодез при бо-
лезни Блаунта. Сторона оперативного вмеша-
тельства во всех случаях левая. 

Методы. Метод культуры клеток. 
Хрящевую ткань пластинок роста прокси-
мального отдела большеберцовой кости при 
болезни Блаунта промывали в DPBS 
(Servicebio, Китай), измельчали и инкубиро-
вали в 1,5% растворе коллагеназы II типа 
(Servicebio, Китай) 15–19 ч при температуре 
37°C. Выделение, подсчет количества и куль-
тивирование клеток до 4-го пассажа проводи-
ли по протоколу, описанному ранее [1]. 

Иммунофлуоресцентный анализ. Для 
иммунофлуоресцентного анализа клетки 
фиксировали, пермеабилизировали и гибри-
дизировали в блокирующем буфере согласно 
методике, представленной прежде [2]. После 
этого в течение 20 ч при 4°C инкубировали с 
первичными антителами и 1 ч при комнатной 
температуре со вторичными антителами. 
Первичные антитела и рабочие разведения:  
β-Tubulin III (TUBB3) (A17913, ABclonal, Ки-
тай, кроличьи моноклональные, 1:200), PAX6 
(A7334, ABclonal, Китай, кроличьи поликло-
нальные, 1:100), PAX3 (A1675, ABclonal, Китай, 
кроличьи поликлональные, 1:100), Musashi-1 
(MSI1) (A9122, ABclonal, Китай, кроличьи мо-
ноклональные, 1:100), SOX2 (A0561, ABclonal, 
Китай, кроличьи поликлональные, 1:50), 
Nestin (A11861, ABclonal, Китай, кроличьи по-
ликлональные, 1:50), нейрофиламин 200 
(NF 200) (N0142, Sigma Aldrich, США, мыши-
ные моноклональные, 1:500), HNK1 (ab174437, 
Abcam, Великобритания, мышиные монокло-
нальные, 1:100), SOX10 (ab221733, Abcam, Ве-
ликобритания, кроличьи поликлональные, 
1:100), SOX9 (A19710, ABclonal, Китай, кроли-
чьи моноклональные, 1:200), коллаген II типа 
(COL2A1) (A1560, ABclonal, Китай, кроличьи 
поликлональные, 1:100). Вторичные антитела 
(Thermo Scientific, США, рабочее разведение – 
1:400): Alexa Fluor 488 козлиные антимыши-
ные IgG1 cross-adsorbed (A21121), Alexa Fluor 
488 козлиные антикроличьи IgG (H+L) cross-
adsorbed (A11008). После каждой инкубации с 
антителами клетки промывали 2 раза по 
15 мин в DPBS. Ядра окрашивали DAPI 
(Thermo Scientific, США). Съемку проводили в 
центре коллективного пользования микро-
скопического анализа биологических объек-
тов СО РАН на лазерном конфокальном ин-
вертированном микроскопе Olympus FV 3000 
(Olympus, Япония), используя программное 
обеспечение FV31S-SW. 

Морфометрический анализ. Морфо-
метрическое исследование результатов имму-
ноцитохимического окрашивания клеток вы-
полняли с использованием программы ImageJ 
(США). В каждом образце для всех маркеров 
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Таблица 1 / Table 1 
Интенсивность свечения исследуемых маркеров на разных пассажах культивирования, 

(M±SD) 
Fluorescence intensity of the studied markers at different culture passages, (M±SD) 

Маркер 2-й пассаж 4-й пассаж p 
SOX9 2745,87±205,41 4063,33±304,82 0,00026 

Коллаген II типа 423±36,70 415,33±39,84 0,314 
SOX2 820,52±73,09 824,61±86,37 0,474 
SOX10 777,3±74,29 834,41±73,51 0,307 
PAX3 477,2±42,44 493±39,92 0,486 
PAX6 1237,8±119,92 1324,75±133,75 0,199 
HNK1 527,96±49,15 2810,22±198,45 0,0000057 

MSI1 в ядре 1767,57±159,49 2395,3±213,12 0,00016 
MSI1 в цитоплазме 371,41±38,52 562,44±51,49 0,00015 

Nestin 433,59±42,08 480,15±44,06 0,073 
TUBB3 405,94±39,82 384,77±35,22 0,277 
NF200 620,5±59,31 894,5±86,78 0,00018 

 
 
определяли интенсивность окрашивания, ис-
числяемую в условных единицах (у.е.). Для 
клеток нейрального фенотипа определяли 
количество и длину отростков. Интенсивность 
свечения и длину отростков клеток анализи-
ровали на 2- и 4-м пассажах культивирования, 
а количество отростков также на первом пас-
саже. Площадь ядра, площадь цитоплазмы, 
площадь клетки и ядерно-
цитоплазматическое отношение вычисляли 
на 4-м пассаже. Процент иммунопозитивного 
материала оценивали путем подсчета поло-
жительно окрашенных клеток к общему ко-
личеству клеток на 2- и 4-м пассажах. Каждый 
показатель измеряли в 10 полях зрения. 

Статистический анализ. Получен-
ные данные обрабатывали стандартными ста-
тистическими методами с помощью про-
граммного обеспечения Microsoft Excel 
(Microsoft, США). Для определения характера 
распределения значений применяли крите-
рий Шапиро–Уилка. Результаты представле-
ны в виде среднего арифметического и стан-
дартного отклонения (M±SD), так как выяв-
лено нормальное распределение данных. Для 
попарного сравнения групп использовали  
t-критерий Стьюдента. Различия считали ста-
тистически значимыми при уровне значимо-
сти ниже 5% (p<0,05). 

Этическая экспертиза. Проведение 
исследования одобрено локальным этическим 
комитетом ФГБУ «ННИИТО им. Я.Л. Цивья-
на» Минздрава России (протокол №005/23-1 
от 16 февраля 2023 г.). 
 

Результаты и их обсуждение 
 

Культивирование клеток пластинки 
роста проксимального отдела большеберцо-
вой кости при болезни Блаунта III–IV степени 
показало, что большую часть монослоя со-
ставляли клетки овальной или полигональной 
формы с крупным округлым ядром, иденти-
фицированные как хондробласты и хондро-
циты. Иммуноцитохимическое окрашивание 
клеток хондрогенного фенотипа выявило по-

зитивное окрашивание на основные хондро-
генные маркеры: коллаген II типа – структур-
ный белок межклеточного матрикса гиалино-
вой хрящевой ткани и SOX9 – транскрипци-
онный фактор, способствующий дифферен-
цировке хондроцитов [13, 20]. Интенсивность 
свечения коллагена II типа достоверно не 
различалась в разных образцах и с увеличе-
нием пассажа. Для SOX9 средние значения 
интенсивности изменялись и на 4-м пассаже 
были выше, чем на 2-м (p=0,00026) (табл. 1, 
рис. 1). 

Меньшую часть монослоя составляли 
клетки иного фенотипа – биполярной и муль-
типолярной формы с круглым ядром, с двумя 
или несколькими длинными отростками. 
Клетки данного фенотипа в отличие от хря-
щевых клеток окрашивались на ранние и 
поздние нейральные маркеры и не давали по-
ложительной иммуноцитохимической реак-
ции на хондрогенные маркеры. Иммунофлуо-
ресцентный анализ показал различия в ин-
тенсивности свечения оцениваемых нейраль-
ных маркеров между рассматриваемыми об-
разцами, а также между пассажами культиви-
рования (табл. 1, рис. 1). Ранние нейральные 
маркеры SOX2 и SOX10 экспрессировались в 
50% образцов, средняя интенсивность свече-
ния между 2- и 4-м пассажами не различа-
лась. Экспрессия PAX3 и PAX6 была детекти-
рована лишь в 2 случаях из 12 и с увеличени-
ем пассажа не изменялась. 

У HNK1 (маркера клеток нервного греб-
ня) значения интенсивности свечения к 4-му 
пассажу возрастали (p=0,0000057) во всех 
исследуемых образцах. Интенсивность свече-
ния MSI1 в ядрах и в цитоплазме на 4-м пас-
саже также была выше по сравнению со 2-м 
(p=0,00016 и p=0,00015 соответственно). Уро-
вень экспрессии Nestin (маркера недиффе-
ренцированных нейральных клеток-
предшественников) не изменялся при культи-
вировании. Аналогичные данные получены 
для TUBB3 (маркера нейронов). Интенсив-
ность свечения на 2- и 4-м пассажах статисти-
чески значимо не различалась. Экспрессия 
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Рис. 1. Иммунофлуоресцентное окрашивание клеток пластинки роста проксимального отдела больше-
берцовой кости при болезни Блаунта, 4-й пассаж культивирования. A – антитела к SOX9, B – SOX10, 
C – HNK1, D – Nestin, E – TUBB3, F – NF200 (зеленый цвет). Ядра клеток окрашены DAPI (синий цвет); 
×200 (A, C, D, F), ×400 (B, E). Масштабный отрезок – 10 мкм. 
Fig. 1. Immunofluorescence staining of growth plate cells of the proximal tibia in Blount's disease, passage 4 of 
cultivation. A – antibodies to SOX9, B – SOX10, C – HNK1, D – Nestin, E – TUBB3, F – NF200 (green). Cell nu-
clei are stained with DAPI (blue); ×200 (A, C, D, F), ×400 (B, E). Scale bar – 10 μm. 
 
другого маркера нейронов – NF200 возраста-
ла с увеличением пассажа (p=0,00018) 
(табл. 1, рис. 1). 

Анализ клеток нейрального фенотипа 
выявил разные доли окрашенных клеток для 
всех исследуемых маркеров (табл. 2). Мини-
мальное количество позитивных клеток де-
тектировалось на транскрипционные факто-
ры. Доля окрашенных клеток при культиви-

ровании статистически значимо не изменя-
лась и на 4-м пассаже в среднем составляла 
для PAX3 – 1,72%, PAX6 – 1,27%, SOX2 – 
1,82%, SOX10 – 1,30%. Для остальных ней-
ральных маркеров выявлены различия в про-
центном соотношении положительных клеток 
между 2- и 4-м пассажами. Иммуноцитохи-
мическая реакция на маркер HNK1 показала 
увеличение доли флуоресцирующих клеток с 
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Таблица 2 / Table 2 
Клетки нейрального фенотипа на 2-м и 4-м пассажах культивирования, % 

Cells of neural phenotype at passages 2 and 4 of cultivation, % 
 

Показатель SOX2 SOX10 PAX3 PAX 6 HNK1 
MSI1 

в цито-
плазме 

Nestin TUBB3 NF 
200 

Окрашен-
ные клетки 

(2-й пас-
саж), % 

1,78 1,21 1,71 1,30 6,29 2,83 4,63 2,83 6,69 

Окрашен-
ные клетки 

(4-й пас-
саж), % 

1,82 1,30 1,72 1,27 9,79 6,16 9,83 7,11 14,37 

p 0,134 0,228 0,295 0,188 0,0071 0,0034 0,0057 0,0044 0,0012 
 

Таблица 3 / Table 3 
Соотношение клеток нейрального фенотипа с разным количеством отростков с 1-го по 4-й 

пассажи культивирования 
The ratio of neural phenotype cells with different numbers of processes from  

passages 1 to 4 of cultivation 
 

Показатель Пассаж 1 Пассаж 2 Пассаж 4 
Клетки с 2 отростками, % 59,2 57,5 39,1 

Клетки с 3–4 отростками, % 40,8 35,4 45,8 
Клетки с 5–7 и более отростками, % 0 7,1 15,1 

 

 
Рис. 2. Длина отростков у клеток нейрального 
фенотипа на 2- и 4-м пассажах культивирования. 
Fig. 2. Process length in neural phenotype cells at 
passages 2 and 4 of cultivation. 
 
ростом пассажа. На 2-м пассаже среднее зна-
чение было равно 6,29%, а на 4-м – возраста-
ло в 1,5 раза (9,79%). Аналогичные данные 
получены по маркерам MSI1 и Nestin. Доля 
окрашенных клеток возрастала более, чем в 
2 раза для MSI1 – с 2,83% до 6,16% и для 
Nestin – с 4,63% до 9,83% на исследуемых пас-
сажах соответственно. Подобные изменения 
наблюдались и для маркеров нейронов NF200 
и TUBB3. При культивировании доля пози-
тивных клеток увеличивалась с 2,8 до 7% для 
TUBB3 и с 6,7 до 14,2% для NF200 (табл. 2). 

Морфометрическое исследование вы-
явило изменение процентного соотношения 
клеток нейрального фенотипа с разным коли-
чеством отростков в процессе культивирова-
ния (табл. 3). На 1-м пассаже преобладали би-
полярные клетки – 59,2%, у остальных клеток 
(40,8%) было детектировано 3–4 отростка и 
отсутствовали клетки с 5–7 отростками. На  

2-м пассаже во всех образцах также превали-
ровали клетки с двумя (57,5%) или 3–4 
(35,4%) отростками. Мультиполярные клетки 
с 5–7 отростками составили 7,1%. К 4-му пас-
сажу соотношение клеток в анализируемых 
образцах изменялось по сравнению с преды-
дущими этапами культивирования. Макси-
мальная доля, также как и на 2-м пассаже, 
представлена клетками с двумя (39,1%) и с  
3–4 (45,8%) отростками. В то же время до 
15,1% увеличилась доля клеток с 5–7 отрост-
ками. 

Длина отростков у клеток нейрального 
фенотипа статистически значимо различалась 
(р=0,0189) на исследуемых пассажах культи-
вирования. На 2-м пассаже их средняя длина 
составляла 23,50±2,53 мкм, к 4-му пассажу 
увеличивалась до 30,63±2,71 мкм (рис. 2). 

Морфометрическое исследование двух 
детектированных типов клеток на последнем 
этапе культивирования обнаружило отличия 
по всем рассматриваемым показателям 
(табл. 4). В клетках хондрогенного фенотипа 
площадь ядер была в 3,6 раза больше по срав-
нению с площадью ядер в клетках нейрально-
го фенотипа (p=0,0022). Площадь цитоплаз-
мы и площадь клетки при хондрогенном фе-
нотипе была в 2,4 и 2,6 раза выше, чем при 
нейральном фенотипе. Ядерно-
цитоплазматическое отношение в клетках 
двух разных фенотипов также достоверно 
различалось (p=0,0019). 

Полученные данные свидетельствуют о 
том, что в пластинке роста проксимального 
отдела большеберцовой кости при болезни 
Блаунта преобладали клетки хондрогенного 
фенотипа (хондробласты и хондроциты), экс-
прессирующие коллаген II типа и SOX9. На 
активную дифференцировку указывает 
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Таблица 4 / Table 4 
Морфометрические показатели клеток хондрогенного и нейрального фенотипов, (M±SD) 

Morphometric parameters of cells of chondrogenic and neural phenotypes, (M±SD) 
 

Группа  
сравнения 

Площадь ядра, 
мкм2 

Площадь  
цитоплазмы, мкм2 

Площадь  
клетки, мкм2 

Ядерно-
цитоплазматическое 

отношение 
Клетки хондроген-

ного фенотипа 
26,86±2,30 91,55±10,38 118,41±10,86 0,288 

Клетки нейрального 
фенотипа 

7,28±0,82 37,53±2,97 44,81±3,88 0,189 

р 0,0022 0,0015 0,0042 0,0019 
 
детекция и увеличение интенсивности свече-
ния SOX9, локализованного в ядрах клеток, 
что характерно для хондроцитов [20]. Среди 
клеток хондрогенного фенотипа присутство-
вали клетки, окрашивающиеся на нейральные 
маркеры. Количество данных клеток с увели-
чением пассажа возрастало, о чем свидетель-
ствует рост количества иммунопозитивных 
клеток на 4-м пассаже по сравнению со 2-м на 
ранние (MSI1, Nestin, НNK1) и поздние 
(TUBB3, NF200) нейральные маркеры [6]. 
Увеличение доли позитивных клеток согласу-
ется с ростом интенсивности свечения по не-
которым нейральным маркерам в процессе 
культивирования. На 4-м пассаже выявлена 
высокая экспрессия белка промежуточных 
филаментов Nestin, характерного для клеток-
предшественников нейронов [7]. Увеличива-
лась также экспрессия NF200, присущего 
нейронам и составляющего основу их цито-
скелета [8, 15]. Аналогичные данные получе-
ны и по маркерам клеток нервного гребня 
НNK1 и MSI1 [7, 18]. Представленные показа-
тели согласуются с возрастанием доли клеток 
с 3–4 и 5–7 отростками на фоне увеличения 
длины самих отростков на последних этапах 
культивирования. Результаты о выявлении 
клеток двух разных фенотипов подтвержда-
ются и установленными статистически зна-
чимыми различиями морфометрических па-
раметров (площадь ядра, цитоплазмы и пло-
щадь клетки) в сочетании с разницей в ядер-
но-цитоплазматическом отношении между 
детектированными типами клеток. Проведен-
ное исследование позволяет сделать вывод о 
присутствии нейроноподобных клеток в хря-
щевой ткани пластинки роста проксимально-
го отдела большеберцовой кости при болезни 
Блаунта. В пользу гипотезы о роли клеток 
нервного гребня в развитии данной патологии 
свидетельствует положительная иммуноцито-
химическая реакция на нейральные маркеры 
НNK1, MSI1, Nestin, TUBB3 и транскрипцион-
ные факторы PAX3, PAX6, SOX2 и SOX10. Из-
вестно, что PAX6 экспрессируется клетками-
предшественниками (премигративными 
клетками) нервного гребня [7], а PAX3 играет 
важную роль в его формировании [14]. SOX10, 
как и НNK1, являются характерными марке-
рами мигрирующих мультипотентных клеток 
нервного гребня [9, 18, 19]. SOX2, наряду с 
MSI1 и Nestin, также относятся к основным 

маркерам клеток нервного гребня [7, 11]. Экс-
прессия тубулина (TUBB3), специфичного для 
мигрирующих клеток нервного гребня [6], в 
свою очередь служит доказательством выдви-
нутой гипотезы. 
 

Заключение 
 

Полученные результаты исследования 
подтверждают присутствие клеток нейрально-
го фенотипа в хрящевой ткани пластинки рос-
та проксимального отдела большеберцовой 
кости при болезни Блаунта. Иммуноцитохи-
мическая реакция выявила в этих клетках 
ранние (PAX3, PAX6, SOX2, SOX10, НNK1, 
MSI1, Nestin) и поздние (NF200, TUBB3) ней-
ральные маркеры. Установлено увеличение 
доли флуоресцирующих клеток для большей 
части рассматриваемых маркеров, рост интен-
сивности свечения, повышение количества 
отростков и средней длины отростков в про-
цессе культивирования. Анализ морфометри-
ческих показателей (площадь ядра, цито-
плазмы и клетки) показал различия между 
клетками хондрогенного и нейрального фено-
типов. Положительная реакция на основные 
маркеры клеток нервного гребня может сви-
детельствовать о правомерности выдвинутой 
гипотезы о нарушении миграции этих клеток 
в эмбриогенезе и их роли в развитии болезни 
Блаунта в постнатальном периоде онтогенеза. 
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