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Сажетак: Савремени приступи репарацији и регенерацији коштаног ткива често укључују примену метода ткивног инжењерства кости. Ове методе подразумевају конструкцију импланата сачињених од биоматеријала типа коштаних заменика, извора фактора раста и ћелија у ортопичним и ектопичним моделима. Предност ектопичних модела имплантације над ортопичним је та што омогућавају искључивање утицаја фактора из саме кости и процену утицаја самих компонената импланата на остеогени процес. Циљ овог истраживања је био да се испита утицај импланата сачињених од мезенхимских матичних ћелија пореком из масног ткива миша, плазме богате тромбоцитима и коштаног минералног матрикса на ектопични остеогени процес. Припремљена су два типа импланата. Први тип импланата је садржао in vitro култивисане, неиндуковане мезенхимске матичне ћелије масног ткива миша које су комбиноване са плазмом богатом тромбоцитима и насељене на биоматеријал типа коштаног заменика (коштано минерални матрикс – КММ) као носач. Други тип импланата је садржао само КММ (контрола). Имплантације су рађене субкутано, ектопично. Импланти су извучени након једног раног и једног касног периода од имплантације ради анализе експресије маркера остеогеног процеса. Анализирана је релативна експресија гена за остеопонтин (Spp1) и имуноекспресија остеокалцина. Експресија гена за остеопонтин и имуноекспресија остеокалцина су биле значајно више у имплантима сачињеним од ћелија, извора фактора раста и биоматеријала у поређењу са имплантима контролне групе. Закључено је да биоматеријали обогаћени in vitro култивисаним, неиндукованим мезенхимским матичним ћелијама масног ткива и плазмом богатом тромбоцитима имају потенцијал за примену у регенерацији коштаног ткива. 
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THE INFLUENCE OF MICE ADIPOSE-DERIVED MESENCHYMAL STEM CELLS, PLATELET-RICH PLASMA AND BОNE MINERAL MATRIX ON ECTOPIC OSTEOGENIC PROCESS
Abstract: Novel approaches to bone tissue repair and regeneration frequently include the application of bone tissue engineering (BTE) methods. BTE methods involve the construction of implants composed of bone substitute biomaterials, source of growth factors and cells, in orthopic and ectopic models. The advantage of ectopic over orthopic models is that they exclude the influence of bone tissue components and also enable evaluation of the implants’ components on osteogenic process. The aim of this research was to examine the influence of implants composed of mice adipose-derived mesenchymal stem cells (ADSCs), platelet-rich plasma (PRP) and bone mineral matrix on ectopic osteogenic process. Two types of implants were prepared. The first type of implants contained in vitro cultivated, uninduced mice ADSCs, combined with PRP and loaded onto bone substitute biomaterial (bone mineral matrix – BMM) that was used as a carrier. The second type of implants contained only BMM (control group). The implantations were ectopic, subcutaneous. The implants were extracted after one early and one late post-implantation period in order to analyze the expression of osteogenic markers. The relative expression of gene that encodes osteopontin (gene Spp1) and immunoexpression of protein osteocalcin were examined. The Spp1 gene expression and osteocalcin immunoexpression were both significantly higher in the implants that contained cells and growth factors in comparison with the implants from control group. It was concluded that there is a promising potential for the application of implants constructed of in vitro cultivated, uninduced ADSCs, PRP and BMM in bone tissue regeneration. 
Keywords: adipose-derived mesenchymal stem cells, platelet-rich plasma, bone mineral matrix, ectopic osteogenic process, bone tissue regeneration
The authors would like to thank the Ministry of Education, Science and Technological Development of Republic of Serbia [Grant No: 451-03-65/2024-03/200113 and 451-03-66/2024-03/200113] for the financial support.
