	Для второй стадии хондрогенеза характерна интенсивная экспрессия гепарансульфатного протеогликана перлекана (см. 3.3.2), которая следу​ет за накоплением коллагена II типа. Вначале перлекан распространен диффузно по всему матриксу кон​денсата, но в дальнейшем, по мере дифференциации хондробластов, его содержание понижается, и он обнаруживается только в перицел​люлярной зоне, в непосредственной близости к мембране клеток. В этой локализации перлекан присутству​ет в хрящевой ткани и в постнаталь​ном периоде.

Перлекан известен в качестве одного из основных компонентов базальных мембран, и его роль в формирующихся хрящевых струк​турах и сформированных хрящах не совсем понятна, поскольку в хряще​вой ткани нет базальных мембран в виде оформленных морфологиче​ских образований. Культивирова​ние эмбриональных фибробластов на содержащей перлекан среде спо​собствует индукции их хондробла​стической дифференциации. Этот эффект перлекана рассматривают как проявление его хондрогенной активности, которая связана с ами​нотерминальным, доменом стерж​невого белка, несущим гликоза​миногликановые цепочки. Однако механизм активности остается не​раскрытым (Gomes et al., 2004). Ин​тересно, что накопление перлекана имеет место только в тех конденса​тах, эволюция которых заканчива​ется энхондральной оссификацией (см. 10.3.1.1). Эволюция конденса​тов, подвергающихся оссификации по мембранозному типу, происхо​дит без участия перлекана (French et al., 1999).

Исследования хондробластиче​ской дифференциации стволо-вых клеток мезенхимы in vitro (Djouad et al., 2007) свидетельствуют о том, что изменения экспрессии компо​нентов экстрацеллюлярного ма​трикса на стадии, соответствующей второй стадии хондрогенеза in vivo, захватывают очень широкий круг молекул матрикса. Изменяется экс​прессия не только структурных ма​кромолекул. Наряду с коллагенами, большими гликопротеинами и про​теогликанами изменяется экспрес​сия ряда ферментов (металлопро​теаз ММР-7 и ММР-28, ферментов семейств ADAM и ADAMTS) и сиг​нальных молекул – ростового фак​тора соединительной ткани (CTGF) и хемокинов.
	The second stage of chondrogenesis is characterized by intensive expression of a heparan sulfate proteoglycan, perlecan (see 3.3.2), following the accumulation of type II collagen. Initially, perlecan is diffusely distributed throughout the entire matrix of the condensation but further on, as chondroblasts differentiate, its levels drop and it is only found in the pericellular zone, in the immediate vicinity of cell membranes. This is where perlecan is still found in cartilaginous tissue postnatally.
Perlecan is known to be one of the major components of basement membranes, with its role in both developing cartilaginous structures and mature cartilage not fully understood, as the cartilage tissue has no basement membranes as distinct morphological entities. Culturing of embryonic fibroblasts on a perlecan containing medium promotes the induction of their chondroblastic differentiation. This effect of perlecan is considered as a demonstration of its chondrogenic activity associated with the N-terminal domain of the core protein carrying glycosaminoglycan chains. However, the mechanism underlying this activity remains to be unraveled (Gomes et al., 2004). Interestingly, the accumulation of perlecan occurs only in those condensations whose evolution results in endochondral ossification (see 10.3.1.1). The evolution of condensations undergoing intramembranous ossification does not involve the participation of perlecan (French et al., 1999). 
Research into chondroblast differentiation of mesenchymal stem cells in vitro (Djouad et al., 2007) suggests that changes in the expression of extracellular matrix components at a time corresponding to the second stage of chondrogenesis in vivo affect an extremely wide range of matrix molecules. Not only the expression of structural macromolecules is changed. Beside collagens, big glycoproteins and proteoglycans, a number of enzymes (such as ММР-7 and ММР-28 metalloproteases or members of ADAM/ADAMTS families) and signaling molecules, including the connective tissue growth factor (CTGF) and chemokines, also undergo changes in their expression. 


