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Витилиго - хроническое аутоиммунное заболевание, характеризующееся гибелью ме-
ланоцитов, которым страдает до 2% населения. Ключевым в патогенезе является накопле-
ние активных форм кислорода, приводящее к окислительному стрессу и гибели пигмент-
ных клеток [1] [2]. Современные in vitro модели заболевания ограничены использованием
короткоживущих первичных культур или сложных в масштабировании 3D-эквивалентов
кожи, что затрудняет доклинический скрининг новых терапевтических соединений. Акту-
альной задачей является разработка простой, воспроизводимой и масштабируемой модели
витилиго на основе клеточных органоидов, позволяющей изучать механизмы окислитель-
ного стресса и тестировать лекарственные препараты.

В нашей работе мы сравнили способности двух линий меланоцитов (А375 и SK-MEL-28)
формировать 3D-органоиды в ко-культуре с кератиноцитами для дальнейшего создания
модели витилиго с регулируемой устойчивостью к окислительному стрессу.

Исследование проводили на клеточных линиях меланомы человека А375 и SK-MEL-
28, с участием линии кератиноцитов HaCaT. 3D-культивирование осуществляли методом
формирования органоидов в агарозных планшетах с микролунками. Органоиды получа-
ли путем ко-культивирования меланоцитов и кератиноцитов в различных соотношениях.
Жизнеспособность и морфологию сфероидов оценивали методом прижизненной микро-
скопии и с помощью окрашивания методов Live∖Dead.

В ходе работы было показано, что клетки линии А375 обладают высокой пролифе-
ративной активностью и низкой адгезивностью, что критически затрудняет их компакт-
ную агрегацию в стабильные сфероидные структуры при ко-культивировании. В отли-
чие от них, клетки линии SK-MEL-28 демонстрировали эффективную самоорганизацию
в плотные, округлые органоиды как в монокультуре, так и в ко-культуре с кератиноци-
тами HaCaT. Полученные на основе SK-MEL-28 органоиды сохраняли жизнеспособность
в течение длительного времени, что является необходимым условием для моделирования
хронического окислительного стресса и тестирования фармакологических агентов.

Высокая способность SK-MEL-28 к формированию стабильных сфероидов в ко-культуре
с кератиноцитами открывает перспективы для создания физиологически релевантной мо-
дели, пригодной для изучения механизмов ферроптоза и апоптоза, а также для высоко-
производительного скрининга новых лекарственных препаратов, модулирующих окисли-
тельный стресс и жизнеспособность меланоцитов.

Работа выполнена в рамках государственного задания Минздрава России тема №
NZAF-2024-0016.
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