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ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ 
В МОНОНУКЛЕАРНЫХ КЛЕТКАХ 

ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ 
БОЛЬНЫХ ОСТРЫМ ИКСОДОВЫМ 

КЛЕЩЕВЫМ БОРРЕЛИОЗОМ

Èçâåñòíî, ÷òî ñðåäè áèîëîãè÷åñêèõ ìóòàãåííûõ 
ôàêòîðîâ öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ñïîñîáíû âû-
çâàòü íå òîëüêî âèðóñû, íî è íåêîòîðûå áàêòåðèè. 
Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â õàðàêòåðè-
ñòèêå öèòîãåíåòè÷åñêîãî ñòàòóñà áîëüíûõ îñòðûì 
èêñîäîâûì êëåùåâûì áîððåëèîçîì (ÈÊÁ). Â ðåçóëü-
òàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé óñòàíîâëåíî, ÷òî â 
êóëüòóðàõ ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê áîëüíûõ ÈÊÁ, ïî 
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ïðîèñõîäèò çíà÷èòåëüíûé 
ðîñò ÷èñëà ëèìôîöèòîâ ñ öèòîãåíåòè÷åñêèìè íàðó-
øåíèÿìè àíåóãåííîãî òèïà â âèäå ïîÿâëåíèÿ êëåòîê 
ñ ïîëèïëîèäèåé, ãèïîïëîèäèåé è ýíäîðåäóïëèêàöèåé, 
à òàêæå êëàñòîãåííîãî òèïà â âèäå õðîìàòèäíûõ è, 
â ìåíüøåé ñòåïåíè, õðîìîñîìíûõ ðàçðûâîâ ïðè îäíî-
âðåìåííîì ïîäàâëåíèè ïðîëèôåðàòèâíîãî îòâåòà íà 
ìèòîãåí è óâåëè÷åíèè ýëèìèíàöèè ãåíåòè÷åñêè ïî-
âðåæäåííûõ êëåòîê ïóòåì àïîïòîçà.

Ââåäåíèå. Èêñîäîâûé êëåùåâîé áîððåëè-
îç (ÈÊÁ) – îñòðîå èíôåêöèîííîå òðàíñ-
ìèññèâíîå ïðèðîäíî-î÷àãîâîå çàáîëåâàíèå, 
èìåþùåå òåíäåíöèþ ê õðîíè÷åñêîìó è ðå-
öèäèâèðóþùåìó òå÷åíèþ, ïîðàæàþùåå ðàç-
ëè÷íûå îðãàíû è ñèñòåìû. 

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñïîñîáíîñòüþ âûçûâàòü 
öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ îáëàäàþò íå 
òîëüêî ôàêòîðû ôèçè÷åñêîé (èîíèçèðóþùåå 
èçëó÷åíèå) èëè õèìè÷åñêîé ïðèðîäû (ìó-
òàãåííûå ñîåäèíåíèÿ), íî è èíôåêöèîííûå 
àãåíòû. Íà÷èíàÿ ñ 60-õ ãîäîâ ïðîøëîãî ñòî-
ëåòèÿ, áëàãîäàðÿ ðàáîòàì ìíîãèõ èññëåäîâà-
òåëåé ñòàëî î÷åâèäíî, ÷òî âèðóñû ìîãóò èí-
äóöèðîâàòü ðàçíîîáðàçíûå íàðóøåíèÿ ÿäåð-
íîãî àïïàðàòà êëåòêè [2, 3]. Äàëüíåéøèå èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî öèòîãåíåòè÷åñêèå 
íàðóøåíèÿ ñïîñîáíû âûçâàòü íå òîëüêî 
âíóòðèêëåòî÷íûå ïàðàçèòû, òàêèå êàê âèðó-
ñû, íî è âíåêëåòî÷íûå âîçáóäèòåëè ðàçëè÷-
íûõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé, âêëþ÷àÿ 
áàêòåðèè, ïðîñòåéøèå è ãåëüìèíòû [4–8]. 
Ïðåäïîëàãàþò, ÷òî â ýòîì ñëó÷àå èíäóêöèÿ 
õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé íîñèò îïîñðåäîâàí-
íûé õàðàêòåð è àññîöèèðîâàíà ñ ðàçâèòèåì 
âîñïàëèòåëüíûõ è èììóíîïàòîëîãè÷åñêèõ ïðî-
öåññîâ â îðãàíèçìå áîëüíîãî ÷åëîâåêà. Ñðåäè 
êëåùåâûõ èíôåêöèé íàèáîëåå õîðîøî èçó-
÷åíû öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ó áîëü-
íûõ êëåùåâûì ýíöåôàëèòîì [7, 8]. Öåëü íàñ-
òîÿùåé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â õàðàêòåðèñ-
òèêå öèòîãåíåòè÷åñêîãî ñòàòóñà áîëüíûõ îñò-
ðûì ÈÊÁ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 12 áîëü-
íûõ ñ äèàãíîçîì ñåðîïîçèòèâíîãî âàðèàíòà 
îñòðîãî ÈÊÁ, ãîñïèòàëèçèðîâàííûõ â êëè-
íèêó èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé Ñèáèðñêîãî 
ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòå-
òà (ÑèáÃÌÓ) íà 2–3-é íåäåëå çàáîëåâàíèÿ 
(ãðóïïà IA), à òàêæå 10 ïàöèåíòîâ èç ýòîé
æå ãðóïïû â ïåðèîä ðåêîíâàëåñöåíöèè ÷åðåç 
òðè ìåñÿöà ïîñëå ýôôåêòèâíîãî êóðñà àíòè-
áèîòèêîòåðàïèè (ãðóïïà IB). Âûçäîðîâëåíèå 
áîëüíûõ áûëî ïîäòâåðæäåíî îòñóòñòâèåì 
êëèíè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè è îòðèöàòåëü-
íûìè ðåçóëüòàòàìè ñåðîëîãè÷åñêîãî îáñëå-
äîâàíèÿ â òå÷åíèå îäíîãî ãîäà äèñïàíñåðíî-
ãî íàáëþäåíèÿ. Äëÿ èñêëþ÷åíèÿ êëåùåâîãî 
ýíöåôàëèòà è ëàáîðàòîðíîãî ïîäòâåðæäåíèÿ 
äèàãíîçà ÈÊÁ èñïîëüçîâàëè ìåòîä òâåðäî-
ôàçíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (ÈÔÀ) 
â äèíàìèêå. Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà (ãðóïïà II) © Å.Í. ÈËÜÈÍÑÊÈÕ, È.Í. ÈËÜÈÍÑÊÈÕ, 

   À.Ã. ÑÅÌÅÍÎÂ, 2013  



ISSN 0564–3783. Öèòîëîãèÿ è ãåíåòèêà. 2013. ¹ 1 57

Öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ â ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòêàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè

ñîñòîÿëà èç 12 çäîðîâûõ ëèö, íå áîëåâøèõ 
èêñîäîâûì êëåùåâûì áîððåëèîçîì, íå ïîä-
âåðãàâøèõñÿ ðàíåå óêóñàì êëåùåé è íå èìåâ-
øèõ â êðîâè ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ê àíòè-
ãåíàì áîððåëèé. 

Ïðè ïîñòóïëåíèè â ñòàöèîíàð äî íàçíà÷å-
íèÿ àíòèáèîòèêîâ ó âñåõ îáñëåäîâàííûõ ëèö 
â ïðîáèðêè ñ ãåïàðèíîì áûëî âçÿòî 25 ìë 
âåíîçíîé êðîâè. Ìîíîíóêëåàðíûå êëåòêè âû-
äåëÿëè ñ ïîìîùüþ öåíòðèôóãèðîâàíèÿ â ãðà-
äèåíòå ïëîòíîñòè Ficoll-Paque («Pharmacia», 
Øâåöèÿ). Êëåòêè èíêóáèðîâàëè âî ôëàêîíàõ 
(îêîëî 2·106 êëåòîê/ìë) â ñðåäå RPMI-1640 
(«ÏàíÝêî», ÐÔ) ñ äîáàâëåíèåì àíòèáèîòèêîâ 
(100 ìêã/ìë ñòðåïòîìèöèíà è 100 ÌÅ/ìë 
áåíçèëïåíèöèëëèíà) ïðè 37 °Ñ â ïðèñóòñòâèè 
5 % ÑÎ2. Äëÿ ñòèìóëÿöèè ìîíîíóêëåàðíûõ 
êëåòîê èñïîëüçîâàëè 10 ìêã/ìë ôèòîãåìàã-
ãëþòèíèíà (ÔÃÀ) («ÏàíÝêî», ÐÔ). 

Êðîìå òîãî, â ðÿäå ýêñïåðèìåíòîâ â óñëî-
âèÿõ in vitro â êóëüòóðû ìîíîíóêëåàðíûõ 
êëåòîê äîáàâëÿëè èíàêòèâèðîâàííûé êîðïó-
ñêóëÿðíûé àíòèãåí Borrelia garinii, êîòîðûé 
ïîëó÷èëè èç êîëëåêöèè øòàììîâ áîððåëèé îò-
äåëà ðàçðàáîòêè è ýêñïåðèìåíòàëüíîãî ïðîèç-
âîäñòâà ïðåïàðàòîâ ÍÏÎ «Âèðèîí» ôèëèàëà 
ÔÃÓÏ «ÍÏÎ Ìèêðîãåí» ÌÇ ÐÔ (Òîìñê, ÐÔ). 
Âûáîð âèäà áîððåëèé B. garinii îáóñëîâëåí 
åãî øèðîêèì ðàñïðîñòðàíåíèåì íà òåððèòî-
ðèè Çàïàäíîé Ñèáèðè [9]. Áîððåëèè ïðåä-
âàðèòåëüíî êóëüòèâèðîâàëè â ñðåäå Barbour-
Stoenner-Kelly-Í (BSK Í, «Sigma») ïðè 32 °Ñ, 
çàòåì èíàêòèâèðîâàëè íàãðåâàíèåì. Ìàêñè-
ìàëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ áîððåëèé â ïðîáàõ ñî-
ñòàâèëà îêîëî 2·109 ñïèðîõåò/ìë.

Äëÿ ïîñòàíîâêè ñïîíòàííîé è ÔÃÀ-ñòè-
ìóëèðîâàííîé ðåàêöèè áëàñòíîé òðàíñôîð-
ìàöèè ëèìôîöèòîâ (ÐÁÒË) êëåòêè êóëüòè-
âèðîâàëè â òå÷åíèå 72 ÷. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ 
êóëüòèâèðîâàíèÿ ãîòîâèëè ìàçêè, êîòîðûå 
ôèêñèðîâàëè â ýòàíîëå è îêðàøèâàëè àçóð II-
ýîçèíîì. Ïðè îöåíêå ÐÁÒË ïðèìåíÿëñÿ ñòàí-
äàðòíûé ìîðôîëîãè÷åñêèé ìåòîä ñ àíàëèçîì 
íå ìåíåå 1000 êëåòîê â ïðåïàðàòàõ [10]. Äëÿ 
èçó÷åíèÿ àòèïè÷íûõ ôîðì ìèòîçà â ïðåïà-
ðàòàõ âíà÷àëå ïîäñ÷èòûâàëè îáùåå êîëè÷åñ-
òâî ìèòîçîâ íà 3000 ïðîñìîòðåííûõ êëåòîê, 
çàòåì ñðåäè âûÿâëåííûõ äåëåíèé îïðåäåëÿ-
ëè ÷àñòîòó âñòðå÷àåìîñòè ðàçëè÷íûõ òèïîâ 
ïàòîëîãè÷åñêèõ ìèòîçîâ [3, 11]. Êðîìå òîãî, 

â ýòèõ æå ïðåïàðàòàõ îñóùåñòâëÿëè àíàëèç 
êëåòîê ñ êàðèîïàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿ-
ìè, âêëþ÷àÿ ïîÿâëåíèå áèíóêëåàðîâ è ìíî-
ãîÿäåðíûõ êëåòîê, êëåòîê ñ ìèêðîÿäðàìè, à 
òàêæå ñ äåôîðìàöèåé ÿäåð [7, 12].

Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïðåïàðàòîâ õðîìîñîìíîãî 
àíàëèçà êóëüòèâèðîâàíèå ÔÃÀ-ñòèìóëèðî-
âàííûõ êëåòîê îñóùåñòâëÿëè â òå÷åíèå 52 ÷. 
Êîëõèöèí äîáàâëÿëè çà 2 ÷ äî ôèêñàöèè êëå-
òîê â êîíöåíòðàöèè 0,5 ìêã/ìë êóëüòóðàëü-
íîé ñìåñè [13]. Ãèïîòîíè÷åñêóþ îáðàáîòêó 
ïðîâîäèëè, äîáàâëÿÿ ê îñàäêó ðàñòâîð 0,55  
õëîðèäà êàëèÿ. Ôèêñèðîâàëè êëåòêè â òðåõ 
ñìåíàõ îõëàæäåííîãî ñâåæåïðèãîòîâëåííîãî 
ôèêñàòîðà (3 ÷àñòè ýòàíîëà è 1 ÷àñòü ëåäÿ-
íîé óêñóñíîé êèñëîòû). Â ïîñëåäíåé ñìåíå 
ôèêñàòîðà êëåòêè òùàòåëüíî ðåñóñïåíäèðî-
âàëè, ïîëó÷åííóþ âçâåñü ðàñêàïûâàëè ïè-
ïåòêîé íà îõëàæäåííûå ïðåäìåòíûå ñòåêëà 
è âûñóøèâàëè. Ïðåïàðàòû îêðàøèâàëè àçóð 
II-ýîçèíîì. Ó êàæäîãî ÷åëîâåêà èëè âàðèàíòà 
îïûòà â óñëîâèÿõ in vitro àíàëèçèðîâàëè íå 
ìåíåå 200 ìåòàôàç. Èçó÷åíèå õðîìîñîì ïðî-
âîäèëè ïðè óâåëè÷åíèè 10×90. Ìåòàôàçíûå 
ïëàñòèíêè ñ öèòîãåíåòè÷åñêèìè íàðóøåíèÿ-
ìè ôîòîãðàôèðîâàëè ïðè ïîìîùè öèôðîâîé 
ôîòîêàìåðû, ïåðåíîñèëè ïîëó÷åííûå èçî-
áðàæåíèÿ â êîìïüþòåð. Ïðè èçó÷åíèè õà-
ðàêòåðà ñòðóêòóðíûõ àáåððàöèé õðîìîñîì 
ó÷èòûâàëè õðîìàòèäíûå è õðîìîñîìíûå ðàç-
ðûâû, îäèíî÷íûå è ïàðíûå ôðàãìåíòû, îáìå-
íû, öåíòðè÷åñêèå êîëüöà, äèöåíòðèêè è äðó-
ãèå àñèììåòðè÷íûå òðàíñëîêàöèè. Ïðîáåëû 
(«ãåïû») ïðè àíàëèçå íå ïðèíèìàëè âî âíè-
ìàíèå [14].

Äëÿ îöåíêè ÷èñëà êëåòîê â ñîñòîÿíèè 
àïîïòîçà è óðîâíÿ ïðîëèôåðàòèâíîãî îòâåòà 
ëèìôîöèòîâ èñïîëüçîâàëè ìåòîä ëàçåðíîé 
ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè ñ äåòåêöèåé èììóíî-
ôëþîðåñöåíòíî îêðàøåííûõ êëåòîê, èíêîð-
ïîðèðîâàâøèõ áðîìäåçîêñèóðèäèí (ÁÄÓ) ñ 
èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà FITC BrdU Flow Kit 
(«BD Pharmingen», ÑØÀ) [15]. Êóëüòóðû 
êëåòîê ïîëó÷åíû êàê îïèñàíî âûøå ñ ïî-
ñëåäóþùåé èíêóáàöèåé â òå÷åíèå 52 ÷. 
ÁÄÓ äîáàâëÿëè â êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 
10 ìêÌ/ìë êóëüòóðû ìîíîíóêëåàðíûõ êëå-
òîê, ñòèìóëèðîâàííûõ èëè íå ñòèìóëèðîâàí-
íûõ ÔÃÀ (ñïîíòàííûé óðîâåíü), â ñðîê çà 12 ÷
äî êîíöà èíêóáàöèè. Ïîäãîòîâêó ïðîá äëÿ 
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àíàëèçà ïðîâîäèëè ñîãëàñíî èíñòðóêöèè ïðî-
èçâîäèòåëÿ íàáîðà. Ñíà÷àëà ìå÷åííûå ÁÄÓ 
êëåòêè, ïðåäâàðèòåëüíî ñîáðàííûå â ïðîáèð-
êè (106 êëåòîê íà ïðîáó), ïîäâåðãàëè òðåõêðàò-
íîé ôèêñàöèè è îáðàáîòêå, ïðèâîäÿùåé ê ïî-
âûøåíèþ ïðîíèöàåìîñòè êëåòî÷íûõ ìåìá-
ðàí, ñ èñïîëüçîâàíèåì BD Cytofix/Cytoperm 
è BD Cytoperm Plus áóôåðîâ. Ïîñëå ýòîãî 

ðåñóñïåíäèðîâàííûå êëåòêè â òå÷åíèå 1 ÷ 
ïðè 37 °Ñ îáðàáàòûâàëè ÄÍÊàçîé (30 ìêã íà 
ïðîáó), ÷òîáû âûÿâèòü ýïèòîïû èíêîðïîðè-
ðîâàííîãî ÁÄÓ, à çàòåì ïðè êîìíàòíîé òåì-
ïåðàòóðå â òå÷åíèå 20 ìèí îêðàøèâàëè àíòè-
ÁÄÓ àíòèòåëàìè, ìå÷åííûìè ôëþîðåñöåèí 
èçîòèîöèàíàòîì (ÔÈÒÖ), êîòîðûå ðàçâîäè-
ëè â BD Perm/Wash áóôåðå (1:50). Äëÿ âû-
ÿâëåíèÿ îáùåãî ñîäåðæàíèÿ êëåòî÷íîé ÄÍÊ 
èñïîëüçîâàëè 7-àìèíî-àêòèíîìèöèí D (7-
ÀÀD; 20 ìêã íà ïðîáó). Àíàëèç ÷èñëà (%) 
êëåòîê, îäíîâðåìåííî îêðàøåííûõ 7-ÀÀD 
(êàíàë FL3) è àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-ìå÷åííûìè 
ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè (êàíàë FL1), 
îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ïðîòî÷íîãî öèòî-
ìåòðà FACSCalibur («Becton Dickinson», ÑØÀ), 
îñíàùåííîãî ñèñòåìîé äåòåêòîðîâ äëÿ 488 íì 
ëàçåðà, è ïðîãðàììû CellQuest («Becton Dickin-
son», ÑØÀ). Ïîñêîëüêó àíàëîã òèìèäèíà ÁÄÓ
èíêîðïîðèðóåòñÿ â ñèíòåçèðóåìóþ ÄÍÊ â 
òå÷åíèå ôàçû ñèíòåçà (S) êëåòî÷íîãî öèêëà, 
òî ïóë êëåòîê, îêðàøåííûé àíòè-ÁÄÓ àíòè-
òåëàìè, ñîîòâåòñòâóåò ýòîé ôàçå êëåòî÷íîãî 
öèêëà. Îäíîâðåìåííàÿ îêðàñêà êëåòîê íà îá-

Ðèñ. 1. Öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ â êóëüòóðàõ 
ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ: à – ìåòàôàçíàÿ 
ïëàñòèíêà ñî ñòðóêòóðíûìè àáåððàöèÿìè õðîìî-
ñîì (õðîìàòèäíàÿ äåëåöèÿ, îäèíî÷íûé è ïàðíûé 
ôðàãìåíòû õðîìîñîì); á – ïîëèïëîèäíàÿ êëåòêà. 

Îêðàñêà àçóð II-ýîçèíîì. Óâ. ×900

Òàáëèöà 1 
Öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ â ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ

îñòðûì ÈÊÁ (Ì ± m)

Ïðèìå÷àíèå . Çäåñü è â òàáë. 2: n – ÷èñëåííîñòü ãðóïïû. *p < 0,01 – çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó 
ãðóïïàìè IA è II (êîíòðîëåì); **p < 0,01 – ìåæäó ãðóïïàìè IA è IB. 

Ïîêàçàòåëü
Áîëüíûå 

îñòðûì ÈÊÁ 
(ãðóïïà IA), n = 12

Ðåêîíâàëåñöåíòû
ÈÊÁ (ãðóïïà IB), 

n = 10

Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà 
(ãðóïïà II),

n = 12

Êîëè÷åñòâî ïðîàíàëèçèðîâàííûõ ìåòàôàç
×àñòîòà êëåòîê ñî ñòðóêòóðíûìè íàðóøå-
íèÿìè õðîìîñîì, % 

Â òîì ÷èñëå
õðîìàòèäíûå ðàçðûâû
õðîìîñîìíûå ðàçðûâû
îáìåíû

×àñòîòà êëåòîê ñ èçìåíåííûì ÷èñëîì õðî-
ìîñîì â íàáîðå, % 

Â òîì ÷èñëå
ãèïîïëîèäíûå
ãèïåðïëîèäíûå
ïîëèïëîèäíûå 
ýíäîðåäóïëèêàöèè

Âñåãî êëåòîê ñ öèòîãåíåòè÷åñêèìè íàðó-
øåíèÿìè, %

2883
7,51 ± 0,54 *

5,60 ± 0,45 *
1,62 ± 0,22 *
0,21 ± 0,09

8,96 ± 0,85 *

3,90 ± 0,50 *
0,16 ± 0,10

3,70 ± 0,51 *
1,11 ± 0,62

16,45 ± 1,73 *

2164
1,49 ± 0,32 **

1,19 ± 0,23 **
0,18 ± 0,08 **
0,08 ± 0,07

2,61 ± 0,74 **

1,71 ± 0,31 **
0,20 ± 0,13

0,70 ± 0,15 **
0

4,10 ± 0,97 **

2465
1,40 ± 0,27

0,91 ± 0,26
0,32 ± 0,12
0,10 ± 0,06

1,82 ± 0,35

1,32 ± 0,14
0,25 ± 0,13
0,25 ± 0,13

0

3,22 ± 0,28
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ùåå ñîäåðæàíèå ÄÍÊ ñ èñïîëüçîâàíèåì 7-ÀÀD 
ïîçâîëÿåò ñ ïîìîùüþ äâóõöâåòíîé ëàçåðíîé 
ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè îïðåäåëèòü ÷èñëî ìî-
íîíóêëåàðíûõ êëåòîê in vitro, èíêîðïîðèðî-
âàâøèõ ÁÄÓ, êîòîðûå íàõîäèëèñü â ñîñòîÿ-
íèè àïîïòîçà (ñóá-G0/G1-ôàçà) èëè â ðàçíûõ 
ôàçàõ êëåòî÷íîãî öèêëà: â G0/G1-ôàçàõ, â 
ôàçå ñèíòåçà èëè S-ôàçå, à òàêæå â ôàçàõ ìè-
òîçà è ïîäãîòîâêè ê ìèòîçó (G2/M-ôàçû).  

Êðîìå òîãî, äëÿ áîëåå òî÷íîãî îïðåäåëå-
íèÿ ÷èñëà êëåòîê â êóëüòóðàõ, íàõîäÿùèõñÿ 
â ôàçå àïîïòîçà, èñïîëüçîâàëè íàáîð Apo-
BrdU Kit («BD Pharmingen», ÑØÀ), ïîçâîëÿ-
þùèé âûÿâëÿòü ïîñëåäíèé ýòàï àïîïòîçà – 
ôðàãìåíòàöèþ ÄÍÊ âñëåäñòâèå àêòèâàöèè 
ýíäîíóêëåàç [16]. Ìåòîä îñíîâàí íà èñïîëü-
çîâàíèè ôåðìåíòà äåçîêñèíóêëåîòèäèë òðàíñ-

ôåðàçû (TdT), êîòîðûé êàòàëèçèðóåò äî-
áàâëåíèå áðîì-äåçîêñèóðèäèí òðèôîñôàòîâ 
(Br-dUTP) ê 3 -ãèäðîêñèëüíûì ãðóïïàì â 
ìåñòàõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ, ïîñëå ÷åãî èíêîðïî-
ðèðîâàííûå Br-dUTP âûÿâëÿþòñÿ ñ ïîìî-
ùüþ ÔÈÒÖ-ìå÷åííûõ àíòè-ÁÄÓ àíòèòåë. 
Ïîäãîòîâêó ïðîá äëÿ àíàëèçà îñóùåñòâëÿëè 
ñîãëàñíî ïðîòîêîëó ïðîèçâîäèòåëÿ íàáîðà. 
Êóëüòóðû ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûõ êëåòîê, âû-
ðàùåííûå êàê îïèñàíî âûøå â òå÷åíèå 52 ÷ 
(áåç ïðåäâàðèòåëüíîãî äîáàâëåíèÿ ÁÄÓ â êóëü-
òóðû), â êîíöåíòðàöèè 2·106 êëåòîê íà ïðîáó 
ðåñóñïåíäèðîâàëè è ôèêñèðîâàëè íà ëüäó 1%-
íûì ïàðàôîðìàëüäåãèäîì â òå÷åíèå 50 ìèí, 
ïîñëå ÷åãî îáðàáàòûâàëè îõëàæäåííûì 70%-
íûì ýòàíîëîì è çàìîðàæèâàëè ïðè –20 °Ñ 
â òå÷åíèå 10 äíåé. Îòòàÿâøèå êëåòêè, ïîëó-

Ðèñ. 2. Êëåòêè ñ ðàçëè÷íûìè òèïàìè ïàòîëîãèè ìèòîçîâ è êàðèîïàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â 
êóëüòóðàõ ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ: à – êëåòêà ñ îòñòàâàíèåì õðîìîñîì â ìåòàôàçå; á – êëåòêà 
ñ ìíîãîãðóïïîâîé ìåòàôàçîé; â – êëåòêà ñ ìèêðîÿäðîì; ã – áèíóêëåàðíàÿ êëåòêà ñ ìèêðîÿäðîì; ä – 

êëåòêà ñ êàðèîïèêíîçîì è êàðèîðåêñèñîì. Îêðàñêà àçóð II-ýîçèíîì. Óâ. ×900

Òàáëèöà 2 
Ïàòîëîãè÷åñêèå ìèòîçû è ÷àñòîòà êëåòîê ñ êàðèîïàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â ëèìôîöèòàõ 

ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ (Ì ± m)

Ïîêàçàòåëü
Áîëüíûå 

îñòðûì ÈÊÁ 
(ãðóïïà IA), n = 12

Ðåêîíâàëåñöåíòû
ÈÊÁ (ãðóïïà IB), 

n = 10

Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà 
(ãðóïïà II),

n = 12

×àñòîòà êëåòîê ñ ïàòîëîãèåé ìèòîçà, %

Â òîì ÷èñëå
îòñòàâàíèå õðîìîñîì â ìåòàôàçå
îòñòàâàíèå õðîìîñîì â àíà-òåëîôàçå
ìíîãîãðóïïîâàÿ ìåòàôàçà
ìíîãîïîëþñíûé ìèòîç

×èñëî êëåòîê ñ êàðèîïàòîëîãè÷åñêèìè èç-
ìåíåíèÿìè, % 
ìèêðîÿäðà
êàðèîïèêíîç
êàðèîðåêñèñ
áèíóêëåàðû

6,59 ± 0,51*

2,98 ± 0,50*
1,12 ± 0,24*
1,04 ± 0,15*
0,96 ± 0,11*

4,82 ± 0,41*
6,50 ± 0,23*
5,26 ± 0,33*
3,90 ± 0,62*

0,91 ± 0,18**

0,25 ± 0,06**
0,21 ± 0,15**
0,18 ± 0,11**
0,16 ± 0,09**

1,19 ± 0,23**
0,08 ± 0,02**
0,06 ± 0,04**
0,14 ± 0,09**

1,31 ± 0,19

0,4 ± 0,23
0,3 ± 0,16
0,20 ± 0,12
0,22 ± 0,08

0,75 ± 0,08
0,12 ± 0,03
0,10 ± 0,06
0,11 ± 0,04
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÷åííûå îò áîëüíûõ è êîíòðîëüíûõ ëþäåé, 
à òàêæå êëåòêè ïîçèòèâíîãî è íåãàòèâíîãî 
êîíòðîëÿ, êîòîðûå ïîñòàâëÿþòñÿ âìåñòå ñ íà-
áîðîì, ïîâòîðíî ðåñóñïåíäèðîâàëè è ïðî-
ìûâàëè â BD Wash áóôåðå, ïîñëå ÷åãî êëåò-
êè îáðàáàòûâàëè â òå÷åíèå 60 ìèí ïðè 37 °Ñ 
ðàñòâîðîì äëÿ ìå÷åíèÿ ÄÍÊ, ñîäåðæàùèì 
TdT ôåðìåíò (0,75 ìêë íà ïðîáó) è BrdUTP 
(8 ìêë íà ïðîáó). Êëåòêè ïîâòîðíî ïðîìû-
âàëè ñïåöèàëüíûì áóôåðîì è îêðàøèâàëè â 
òåìíîòå â òå÷åíèå 30 ìèí àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-
ìå÷åííûìè ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè 
(5 ìêë íà àíàëèç). Çàòåì êëåòêè îáðàáàòû-
âàëè ïðîïèäèóì éîäèä/ÐÍÊàçà-ñîäåðæàùèì 

îêðàøèâàþùèì áóôåðîì (0,5 ìë íà ïðîáó) 
äëÿ îïðåäåëåíèÿ îáùåãî ñîäåðæàíèÿ ÄÍÊ. 
Àíàëèç ÷èñëà (%) êëåòîê, îäíîâðåìåííî îêðà-
øåííûõ ïðîïèäèóì éîäèäîì è ÔÈÒÖ, ïðî-
âåäåííûé ñ ïîìîùüþ ïðîòî÷íîãî öèòîìåòðà 
FACSCalibur è ïðîãðàììû CellQuest («Bec-
ton Dickinson», ÑØÀ), ïîçâîëÿåò èäåíòèôè-
öèðîâàòü êëåòêè, íàõîäÿùèåñÿ â ñîñòîÿíèè 
àïîïòîçà, è îòëè÷èòü èõ îò íåàïîïòîòè÷åñêè 
ïîãèáøèõ êëåòîê, êîòîðûå íå ìîãóò èíêîð-
ïîðèðîâàòü BrdUTP.

Êðîìå òîãî, ïðîâåëè ðÿä ýêñïåðèìåíòîâ ñ 
öåëüþ èçó÷åíèÿ ñïîñîáíîñòè èíàêòèâèðîâàí-
íîãî êîðïóñêóëÿðíîãî àíòèãåíà B. garinii èí-

Ðèñ. 3. Êîëè÷åñòâåííûé àíàëèç ëèìôîöèòîâ, èí-
êîðïîðèðîâàâøèõ ÁÄÓ è èììóíîôëþîðåñöåíòíî 
îêðàøåííûõ àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-ìå÷åííûìè ìîíî-
êëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè è 7-ÀÀD (íà îáùåå ñî-
äåðæàíèå ÄÍÊ), íàõîäÿùèõñÿ â ðàçëè÷íûõ ôàçàõ 
êëåòî÷íîãî öèêëà èëè â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà â íå 
ñòèìóëèðîâàííûõ ÔÃÀ (ñðåäà RPMI-1640) èëè 
ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûõ êóëüòóðàõ ïåðèôåðè÷åñêîé 
êðîâè áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ (ãðóïïà IA, n = 7), 
çäîðîâûõ ðåêîíâàëåñöåíòîâ ÈÊÁ (ãðóïïà IB, n = 7) 
è êîíòðîëüíîé ãðóïïû çäîðîâûõ ëèö (ãðóïïà II, 
n = 7). Ïî âåðòèêàëè: à – ÷èñëî êëåòîê â ôàçå S, %; 
á – ÷èñëî êëåòîê â ôàçàõ G2/M, %; â – ÷èñëî 
êëåòîê â ôàçàõ G0/G1, %; ã – ÷èñëî êëåòîê â 
ñîñòîÿíèè àïîïòîçà, %; p1 – îòëè÷èå ãðóïï IA è 
IB îò ãðóïïû II (êîíòðîëü); p2 – ìåæäó ñïîíòàí-
íûì (ñðåäà RPMI-1640) è ñòèìóëèðîâàííûì (ÔÃÀ) 
óðîâíÿìè ïîê àçàòåëÿ â êàæäîé ãðóïïå; p3 – ðàç-
ëè÷èå ìåæäó ãðóïïàìè IA è IB. Ãîðèçîíòàëüíàÿ 

÷åðòà ñîîòâåòñòâóåò ìåäèàíå
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äóöèðîâàòü â óñëîâèÿõ in vitro öèòîãåíåòè÷å-
ñêèå íàðóøåíèÿ, ðàçëè÷íûå ïàòîëîãèè ìèòîçà 
èëè àïîïòîç â ðåçóëüòàòå äîáàâëåíèÿ ýòîãî 
àíòèãåíà â êóëüòóðû ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê 
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè çäîðîâûõ ëþäåé (êîí-
òðîëüíîé ãðóïïû II). Äëÿ ïðåäâàðèòåëüíîãî 
ïîäáîðà îïòèìàëüíîé äîçû àíòèãåíà â êóëüòó-
ðû ëèìôîöèòîâ áîððåëèè äîáàâëÿëè â íà÷àëå 
êóëüòèâèðîâàíèÿ, ñìåøèâàÿ êëåòêè ñ àíòèãå-
íîì â ñîîòíîøåíèÿõ 1:10, 1:20 èëè 1:50, â ñî-
îòâåòñòâèè ñ ìåòîäèêîé, îïèñàííîé Perticarari 
et al. [17]. Äëÿ èçó÷åíèÿ ÷èñëà êëåòîê ñ öè-
òîãåíåòè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè èëè ïàòîëîãè-
åé ìèòîçà ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûå êóëüòóðû ñ 
äîáàâëåíèåì èëè áåç äîáàâëåíèÿ (èíòàêòíûå) 
àíòèãåíà áîððåëèé êóëüòèâèðîâàëè â òå÷åíèå 
52 ÷. Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî ýêñïåðèìåíòà 
âûáðàëè îïòèìàëüíóþ êîíöåíòðàöèþ èíàêòè-
âèðîâàííîãî àíòèãåíà áîððåëèé (ñîîòíîøå-
íèå êëåòîê â êóëüòóðå è áîððåëèé 1:10).  

Äëÿ èçó÷åíèÿ ÷èñëà êëåòîê â ñîñòîÿíèè 
àïîïòîçà ñ ïîìîùüþ ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè 
è íàáîðà Apo-BrdU Kit («BD Pharmingen», 
ÑØÀ) ñòèìóëèðîâàííûå è íå ñòèìóëèðîâàí-
íûå (èíòàêòíûå) àíòèãåíîì êóëüòóðû ìîíî-

Ðèñ. 4. Ðåãèîíàëüíûå ãåéòû êîëè÷åñòâåííîãî àíàëèçà ïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ, èììóíîôëþîðåñöåíòíî 
îêðàøåííûõ ïðîïèäèóì éîäèäîì (PI) è àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-ìå÷åííûìè ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè, 
êîòîðûé ïîçâîëèë èäåíòèôèöèðîâàòü ÷èñëî êëåòîê, ïîãèáøèõ ïóòåì àïîïòîçà èëè íåêðîçà (íåàïîï-
òîòè÷åñêèå êëåòêè) â ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûõ êóëüòóðàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè: à – áîëüíûõ îñòðûì 

ÈÊÁ (n = 9); á – êîíòðîëüíîé ãðóïïû (n = 9)

Ðèñ. 5. ×àñòîòà êëåòîê ñ ðàçëè÷íûìè òèïàìè öèòî-
ãåíåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé (ïî âåðòèêàëè, %), èíäó-
öèðîâàííûõ in vitro â ðåçóëüòàòå äîáàâëåíèÿ â ÔÃÀ-
ñòèìóëèðîâàííûå êóëüòóðû ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè-
÷åñêîé êðîâè ãðóïïû çäîðîâûõ ëþäåé (n = 10) ðàç-
ëè÷íûõ äîç èíàêòèâèðîâàííîãî êîðïóñêóëÿðíîãî 
àíòèãåíà B. garinii ñ ñîîòíîøåíèåì êëåòîê è áîð-
ðåëèé 1:10 (   ) èëè 1:20 (   ). Ïî ãîðèçîíòàëè –
õðîìàòèäíûå (1) è õðîìîñîìíûå ðàçðûâû (2), ãè-
ïîïëîèäèÿ (3) è ïîëèïëîèäèÿ (4). Çíà÷èìîñòü 
ðàçëè÷èé ìåæäó èññëåäóåìûìè ãðóïïàìè îáîçíà-

÷åíà êàê p
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íóêëåàðíûõ êëåòîê êóëüòèâèðîâàëè áåç äî-
áàâëåíèÿ ÔÃÀ â òå÷åíèå 24 ÷. 

Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ èñ- 
ïîëüçîâàëè ñòàíäàðòíûé ïàêåò ïðîãðàìì «Sta-

tistica 7.0». Ïðîâåðêó íîðìàëüíîñòè ðàñïðå-
äåëåíèÿ êîëè÷åñòâåííûõ ïîêàçàòåëåé îñó-
ùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ êðèòåðèÿ Êîëìîãîðî-
âà-Ñìèðíîâà. Äëÿ îöåíêè ðàçëè÷èé ìåæäó 
âûáîðêàìè â ñëó÷àå íîðìàëüíîãî ðàñïðåäåëå-
íèÿ  ïðèìåíÿëè t-òåñò Ñòúþäåíòà èëè ïàð-
íûé êðèòåðèé Ñòúþäåíòà (â ñëó÷àå çàâèñè-
ìûõ ãðóïï). Â îñòàëüíûõ ñëó÷àÿõ äëÿ îïðåäå-
ëåíèÿ ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé 
ìåæäó íåçàâèñèìûìè èëè çàâèñèìûìè ãðóï-
ïàìè èñïîëüçîâàëè íåïàðàìåòðè÷åñêèå êðè-
òåðèè Ìàííà–Óèòíè èëè Óèëêîêñîíà ñî-
îòâåòñòâåííî [18]. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû 
ïðåäñòàâëåíû êàê âûáîðî÷íîå ñðåäíåå àðèô-
ìåòè÷åñêîå (Ì) è îøèáêà ñðåäíåãî (m). Êðè-
òè÷åñêèé óðîâåíü çíà÷èìîñòè (p) ïðè ïðî-
âåðêå ñòàòèñòè÷åñêèõ ãèïîòåç â èññëåäîâàíèè 
ïðèíèìàëñÿ ðàâíûì 0,05. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèå. 
Â òàáë. 1 ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû îöåíêè öè-
òîãåíåòè÷åñêîãî ñòàòóñà ó áîëüíûõ ÈÊÁ. 
Óñòàíîâëåíî, ÷òî èç ñòðóêòóðíûõ àáåððàöèé 
õðîìîñîì (ðèñ. 1, à) â êóëüòóðàõ ìîíîíóêëå-
àðíûõ êëåòîê áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ íàáëþ-
äàåòñÿ øåñòèêðàòíîå ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîò-
âåòñòâóþùèìè çíà÷åíèÿìè â êîíòðîëüíîé 
ãðóïïå ïîâûøåíèå ÷èñëà ëèìôîöèòîâ ñ õðî-
ìàòèäíûìè ðàçðûâàìè, ñðåäè êîòîðûõ ïðå-
îáëàäàëè õðîìàòèäíûå äåëåöèè è îäèíî÷íûå 
ôðàãìåíòû, à òàêæå ðîñò â 5,1 ðàçà ÷àñòîòû 
êëåòîê ñ õðîìîñîìíûìè ðàçðûâàìè. Âìåñòå 
ñ òåì íàìè íå áûëè îáíàðóæåíû áîëåå ñëîæ-
íûå õðîìîñîìíûå àáåððàöèè òèïà ìåæ- è 
âíóòðèõðîìîñîìíûõ îáìåíîâ. 

Èçâåñòíî, ÷òî àáåððàöèè õðîìîñîìíîãî òè-
ïà âîçíèêàþò â G0- è G1-ôàçàõ êëåòî÷íîãî 
öèêëà, â òî âðåìÿ êàê õðîìàòèäíûå íàðóøå-
íèÿ ôîðìèðóþòñÿ â G2-ôàçå. Ïðåäïîëàãàþò, 
÷òî õðîìàòèäíûå àáåððàöèè ñâÿçàíû ñ íàðó-
øåíèåì ïðîöåññà ðåïàðàöèè ðàçðûâîâ äâóõ-
öåïî÷å÷íîé ÄÍÊ [19]. Õðîìàòèäíûå ðàçðûâû 
è ôðàãìåíòû ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå-
÷àþùèìñÿ òèïîì õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé, 
âîçíèêàþùèõ ïîä äåéñòâèåì ðàçëè÷íûõ èí-
ôåêöèîííûõ àãåíòîâ, âêëþ÷àÿ àäåíîâèðóñû, 
âèðóñû ïðîñòîãî ãåðïåñà, ãðèïïà, êëåùåâîãî ýí-
öåôàëèòà, êîðè, à òàêæå íåêîòîðûõ áàêòåðèé – 
ìèêîïëàçì, øèãåëë è ñàëüìîíåëë [3, 4, 7, 8]. 

Èçó÷åíèå ÷àñòîòû êëåòîê ñ èçìåíåííûì 
÷èñëîì õðîìîñîì (òàáë. 1) â êóëüòóðàõ ìî-

Ðèñ. 6. ×àñòîòà êëåòîê ñ öèòîãåíåòè÷åñêèìè íàðó-
øåíèÿìè (ïî âåðòèêàëè, %), èíäóöèðîâàííûìè in 
vitro ïîñëå ââåäåíèÿ â ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûå êóëü-
òóðû ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ãðóï-
ïû çäîðîâûõ ëèö (n = 12) èíàêòèâèðîâàííîãî 
êîðïóñêóëÿðíîãî àíòèãåíà B. garinii ñ ñîîòíîøå-
íèåì êëåòîê è áîððåëèé 1:10: à – ÷àñòîòà êëå-
òîê ñî ñòðóêòóðíûìè àáåððàöèÿìè õðîìîñîì; á – 
÷àñòîòà êëåòîê ñ èçìåíåííûì ÷èñëîì õðîìîñîì â
íàáîðå; ïî ãîðèçîíòàëè 1 – õðîìàòèäíûå ðàçðûâû; 
2 – îáìåíû; 3 – õðîìîñîìíûå ðàçðûâû; 4 – 
ãèïîïëîèäèÿ; 5 – ãèïåðïëîèäèÿ; 6 – ïîëèïëîè-
äèÿ.    – â èíòàêòíûõ êóëüòóðàõ çäîðîâûõ ëþ-
äåé;    – â êóëüòóðàõ çäîðîâûõ ëþäåé ïîñëå 
äîáàâëåíèÿ èíàêòèâèðîâàííîãî àíòèãåíà áîððå-
ëèé B. garinii. Çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó èñ-
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íîíóêëåàðîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëü-
íûõ îñòðûì ÈÊÁ ïîêàçàëî ñóùåñòâåííîå 
óâåëè÷åíèå ïî ñðàâíåíèþ ñî çíà÷åíèÿìè 
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ÷èñëà ãèïîïëîèäíûõ 
è ïîëèïëîèäíûõ ëèìôîöèòîâ (ðèñ. 1, á), à 
òàêæå ïîÿâëåíèå ìåòàôàçíûõ ïëàñòèíîê ñ 
ýíäîðåäóïëèêàöèåé. Â ïåðèîä ðåêîíâàëåñ-
öåíöèè ó òåõ æå áîëüíûõ ÷åðåç 3 ìåñ ïîñëå 
ïðîâåäåíèÿ ýôôåêòèâíîãî êóðñà àíòèáèîòè-
êîòåðàïèè óðîâíè êëåòîê ñ ïåðå÷èñëåííû-
ìè ñòðóêòóðíûìè àáåððàöèÿìè õðîìîñîì, à 
òàêæå ñ àíåóïëîèäèåé è ïîëèïëîèäèåé íå 
èìåëè äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé îò çíà÷åíèé â 
êîíòðîëå. 

Ôîðìèðîâàíèå àíåóïëîèäèè â êóëüòóðàõ 
ëèìôîöèòîâ, ïîëó÷åííûõ îò áîëüíûõ îñò-
ðûì ÈÊÁ, ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ îäíîâðå-
ìåííûì ïîÿâëåíèåì îòñòàâøèõ õðîìîñîì â 
äåëÿùèõñÿ êëåòêàõ. Àíàëèç àòèïè÷íûõ ôîðì 
ìèòîçîâ (òàáë. 2) ïîêàçàë ñóùåñòâåííîå ïî-
âûøåíèå ÷èñëà êëåòîê ñ îòñòàâàíèåì õðî-
ìîñîì â ìåòàôàçå (ðèñ. 2, à) èëè â àíà-òå-
ëîôàçå, à òàêæå êëåòîê ñ ìíîãîãðóïïîâîé 
ìåòàôàçîé (ðèñ. 2, á) èëè ìíîãîïîëþñíûì 
ìèòîçîì â êóëüòóðàõ ëèìôîöèòîâ, ïîëó÷åí-
íûõ îò áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ, ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (p < 0,01) è ðå-
êîíâàëåñöåíòàìè (p < 0,01).

Àíàëèç êëåòîê ñ êàðèîïàòîëîãè÷åñêèìè èç-
ìåíåíèÿìè (òàáë. 2) ïîêàçàë çíà÷èòåëüíîå óâå-
ëè÷åíèå â êóëüòóðàõ áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ 
ëèìôîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè (ðèñ. 2, â) ïî 
ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïàìè êîíòðîëÿ (p < 0,01) è 
ðåêîíâàëåñöåíòîâ (p < 0,01). Êðîìå òîãî, â 
êóëüòóðàõ áîëüíûõ ëþäåé îáíàðóæåíî çíà÷è-
òåëüíîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà íå òîëüêî ïîëèïëî-
èäíûõ, íî è áèíóêëåàðíûõ êëåòîê, íåêîòîðûå 
èç êîòîðûõ èìåëè ìèêðîÿäðà (ðèñ. 2, ã). 

Ïîñêîëüêó áîððåëèè â îòëè÷èå îò âèðóñîâ 
íå ñïîñîáíû ïðîíèêàòü â ÿäðî, ìåõàíèçìû 
îáðàçîâàíèÿ âûÿâëåííûõ íàìè öèòîãåíåòè-
÷åñêèõ íàðóøåíèé âåðîÿòíåå âñåãî íîñÿò îïîñ-
ðåäîâàííûé õàðàêòåð. Èçâåñòíî, ÷òî â õîäå 
èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà ïðîèñõîäèò àêòèâà-
öèÿ îáðàçîâàíèÿ ýíäîãåííûõ îêñèäàíòîâ, 
âûçûâàþùèõ îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, ïîâðåæ-
äåíèå ÄÍÊ è ïðåæäåâðåìåííîå ñòàðåíèå êëåòîê 
[20, 21]. Ïðåäïîëàãàþò, ÷òî ïîëèïëîèäèçàöèÿ 
êëåòîê, ïàòîëîãè÷åñêèé ìèòîç, ðàçëè÷íûå äå-
ôîðìàöèè ÿäðà òàêæå ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ 

ïîâðåæäåíèÿìè ÄÍÊ, èíäóöèðîâàííûìè îêñè-
äàòèâíûì ñòðåññîì [21–25]. Äëÿ ñòàðåþùèõ 
è ïîäâåðãíóòûõ in vitro îêñèäàòèâíîìó ñòðåñ-
ñó êëåòîê õàðàêòåðíà äèñôóíêöèÿ ðÿäà ãåíîâ, 
ðåãóëèðóþùèõ êëåòî÷íûé öèêë èëè ìèòîç, 
îñîáåííî ãåíîâ, êîòîðûå âîâëå÷åíû â ïðî-
öåññû, ñâÿçàííûå ñ ïðîâåðî÷íûìè ïóíêòàìè 
â G1- è G2-ôàçàõ, ÷òî ïðèâîäèò ê íàðóøå-
íèþ ñåãðåãàöèè õðîìîñîì ìåæäó äî÷åðíèìè 
êëåòêàìè â ìèòîçå, ïîÿâëåíèþ áèíóêëåàðîâ, 
íàêîïëåíèþ ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê, à òàêæå 
êëåòîê ñ êàðèîïèêíîçîì, êàðèîðåêñèñîì è 
ìíîæåñòâåííûìè ìèêðîÿäðàìè [21]. Îäíèì 
èç ìåõàíèçìîâ ôîðìèðîâàíèÿ ïîëèïëîè-
äèè, ãèïîïëîèäèè, ìíîãîãðóïïîâûõ ìåòàôàç 
è ìíîãîïîëþñíûõ ìèòîçîâ ïðè îêèñëèòåëü-
íîì ñòðåññå è ñòàðåíèè ÿâëÿåòñÿ íàðóøåíèå â 
÷èñëå öåíòðîñîì [23, 24]. Êðîìå òîãî, èçâåñò-
íî, ÷òî ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ èëè íàðóøåíèÿ â 
ìèòîòè÷åñêîì àïïàðàòå äåëåíèÿ ïðèâîäÿò ê 
àðåñòó êëåòî÷íîãî öèêëà â ïðîìåòàôàçå ñ ïî-
ñëåäóþùèì âõîæäåíèåì â ìèòîç áåç ðàñõîæ-

Ðèñ. 7. ×àñòîòà êëåòîê ñ ïàòîëîãèåé ìèòîçà (ïî 
âåðòèêàëè, %), èíäóöèðîâàííîé in vitro ïîñëå ââå-
äåíèÿ â ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûå êóëüòóðû ëèìôî-
öèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ãðóïïû çäîðîâûõ 
ëèö (n = 12) èíàêòèâèðîâàííîãî êîðïóñêóëÿðíîãî 
àíòèãåíà B. garinii ñ ñîîòíîøåíèåì êëåòîê è áîð-
ðåëèé 1:10; ïî ãîðèçîíòàëè 1 – îòñòàâàíèå õðî-
ìîñîì, 2 – â àíà-òåëîôàçå, 3 – ìíîãîãðóïïîâàÿ 
ìåòàôàçà, 4 – ìíîãîïîëþñíûé ìèòîç.     – â èí-
òàêòíûõ êóëüòóðàõ çäîðîâûõ ëþäåé;   – â êóëü-
òóðàõ çäîðîâûõ ëþäåé ïîñëå äîáàâëåíèÿ èíàêòè-
âèðîâàííîãî àíòèãåíà áîððåëèé B. garinii. Çíà÷è-
ìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó èññëåäóåìûìè ãðóïïàìè 
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äåíèÿ ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä è îáðàçîâàíèåì 
òåòðàïëîèäíûõ êëåòîê â G1-ôàçå [26, 27]. Êàê 
ïðàâèëî, â ýòèõ êëåòêàõ âñëåäñòâèå ïîâû-
øåíèÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ ñóïðåññîðîâ îïóõî-
ëåé – p53 è pRb  – çàáëîêèðîâàíî âõîæäåíèå 
â S-ôàçó è àêòèâèðîâàíû ïóòè àïîïòîòè÷å-
ñêîé ãèáåëè [20, 25]. Íà ïðèìåðå ðàêîâûõ êëå-
òîê ïîêàçàíî, ÷òî äåôåêòû â p53-çàâèñèìûõ 
ïîñòìèòîòè÷åñêèõ ïóòÿõ è èçáåæàíèå àðåñòà 
êëåòî÷íîãî öèêëà â G2/M-ïðîâåðî÷íîé òî÷êå 
ìîãóò ïðèâîäèòü ê ïîñëåäóþùåìó îáðàçîâà-
íèþ êëåòîê ñ îòñòàâàíèåì õðîìîñîì â ìèòîçå, 
ýíäîðåäóïëèêàöèè, íåäîñòàòî÷íîñòè öèòîêè-
íåçà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî ôîðìèðóåòñÿ ñïîí-
òàííàÿ òåòðàïëîèäèÿ è áèíóêëåàðû [25, 28, 
29]. Òàêèì îáðàçîì, ïîëèïëîèäèçàöèÿ ìîæåò 
áûòü âàæíûì ïîêàçàòåëåì, õàðàêòåðèçóþùèì 
îòâåò êëåòîê íà ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ. 

Â ðåçóëüòàòå îïðåäåëåíèÿ ìåòîäîì ïðîòî÷-
íîé öèòîìåòðèè ÷èñëà èììóíîôëþîðåñöåíò-
íî îêðàøåííûõ êëåòîê, èíêîðïîðèðîâàâøèõ 
ÁÄÓ, â ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííûõ êóëüòóðàõ, ïî-
ëó÷åííûõ îò áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ (ãðóïïà 
IA), óñòàíîâëåíî äîñòîâåðíîå óìåíüøåíèå 
÷èñëà ëèìôîöèòîâ â S- è G2/M-ôàçàõ êëåòî÷-
íîãî öèêëà (ðèñ. 3, à, á) ïðè îäíîâðåìåííîì  
ñóùåñòâåííîì óâåëè÷åíèè ÷èñëà êëåòîê  â G0/
G1-ôàçàõ (ðèñ. 3, ã) ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîòâåò-
ñòâóþùèìè çíà÷åíèÿìè â êîíòðîëå (ãðóïïà 
II) è ãðóïïå ðåêîíâàëåñöåíòîâ (ãðóïïà IB), ÷òî 
êîñâåííî ñâèäåòåëüñòâóåò îá àðåñòå êëåòî÷íî-
ãî öèêëà â G1-ôàçå. Ýòè äàííûå, à òàêæå ðå-
çóëüòàòû ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííîé ÐÁÒË ïîêà-
çûâàþò, ÷òî â êóëüòóðàõ áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ 
ïðîèñõîäèëî ñóùåñòâåííîå óãíåòåíèå ïðîëè-
ôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ (58,90 ±  
± 1,81 % ïî ñðàâíåíèþ ñ 75,31 ± 1,33 % â 
êîíòðîëå, p < 0,01).

Êðîìå òîãî, â êóëüòóðàõ áîëüíûõ ÈÊÁ 
(òàáë. 2) îòìå÷åíî ñóùåñòâåííîå ïîâûøåíèå 
÷àñòîòû êëåòîê ñ êîñâåííûìè ïðèçíàêàìè 
àïîïòîçà – êàðèîïèêíîçîì è êàðèîðåêñè-
ñîì (ðèñ. 2, ä). Êàê óñòàíîâëåíî ñ ïîìîùüþ 
ìåòîäà ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè, â ÔÃÀ-ñòèìó-
ëèðîâàííûõ êóëüòóðàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ ïî ñðàâíåíèþ ñ 
ãðóïïàìè êîíòðîëÿ è ðåêîíâàëåñöåíòîâ îò-
ìå÷àëñÿ ñóùåñòâåííûé ðîñò ÷èñëà ëèìôîöè-
òîâ â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà (p < 0,01), ÷òî ìî-
æåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá èíòåíñèâíîé ýëè-
ìèíàöèè ãåíåòè÷åñêè ïîâðåæäåííûõ êëåòîê 
(ðèñ. 3, ã). Àíàëèç êëåòîê, èíêîðïîðèðîâàâ-
øèõ BrdUTP, îäíîâðåìåííî îêðàøåííûõ 
ïðîïèäèóì éîäèäîì è àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-ìå-
÷åííûìè ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè 
(ðèñ. 4, à, á), ïîçâîëèë îïðåäåëèòü ÷èñëî êëå-
òîê, íàõîäÿùèõñÿ â ïîñëåäíåé ñòàäèè àïîï-
òîçà è èìåþùèõ ôðàãìåíòàöèþ ÄÍÊ âñëåä-
ñòâèå àêòèâàöèè ýíäîíóêëåàç, è îòëè÷èòü èõ 
îò íåàïîïòîòè÷åñêè ïîãèáøèõ êëåòîê. Ó áîëü-
íûõ îñòðûì ÈÊÁ â ñòèìóëèðîâàííûõ ÔÃÀ 
êóëüòóðàõ ëèìôîöèòîâ ÷èñëî àïîïòîòè÷åñ-
êèõ êëåòîê áûëî â 2,1 ðàçà áîëüøå, ÷åì â 
ñîîòâåòñòâóþùèõ êóëüòóðàõ çäîðîâûõ ëþ-
äåé (16,10 ± 1,14 % ïî ñðàâíåíèþ ñ 7,45 ± 
± 0,68 %, p < 0,001). Â òî æå âðåìÿ ÷èñëî 
íåàïîïòîòè÷åñêè ïîãèáøèõ êëåòîê â êóëüòó-
ðàõ, ïîëó÷åííûõ îò áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ, 

Ðèñ. 8. Êîëè÷åñòâåííûé àíàëèç ïîïóëÿöèé êëåòîê 
(èììóíîôëþîðåñöåíòíî îêðàøåííûõ ïðîïèäèóì 
éîäèäîì è àíòè-ÁÄÓ ÔÈÒÖ-ìå÷åííûìè ìîíî-
êëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè), íàõîäÿùèõñÿ â ñîñòî-
ÿíèè àïîïòîçà (ïî âåðòèêàëè, %) èíäóöèðîâàí-
íîãî in vitro â ðåçóëüòàòå äîáàâëåíèÿ â êóëü-
òóðû ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ãðóïïû
çäîðîâûõ ëþäåé (n = 8) ðàçëè÷íûõ äîç èíàêòè-
âèðîâàííîãî êîðïóñêóëÿðíîãî àíòèãåíà B. garinii 
ñ ñîîòíîøåíèåì êëåòîê è áîððåëèé 1:10, 1:20 èëè 
1:50 (ïî ãîðèçîíòàëè); p1 – îòëè÷èå êàæäîé èç 
ãðóïï îò èíòàêòíîãî êîíòðîëÿ; p2 – îòëè÷èÿ
ìåæäó êóëüòóðàìè ñ äîáàâëåíèåì äîç áîððåëèé 

1:50, 1:20 è 1:10
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Öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ â ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòêàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè

áûëî ñóùåñòâåííî íèæå, ÷åì àïîïòîòè÷åñ-
êèõ, è äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëîñü îò êîíò-
ðîëüíûõ çíà÷åíèé (5,33 ± 1,03 % ïî ñðàâíå-
íèþ ñ 2,81 ± 0,72 % â êîíòðîëå, p > 0,05).

Êðîìå òîãî, ïðîâåëè ðÿä ýêñïåðèìåíòîâ 
ïî èçó÷åíèþ ñïîñîáíîñòè èíàêòèâèðîâàííî-
ãî êîðïóñêóëÿðíîãî àíòèãåíà B. garinii èíäó-
öèðîâàòü â óñëîâèÿõ in vitro öèòîãåíåòè÷åñêèå 
àáåððàöèè, ðàçëè÷íûå ïàòîëîãèè ìèòîçà èëè 
àïîïòîç â ðåçóëüòàòå äîáàâëåíèÿ ýòîãî àíòè-
ãåíà â êóëüòóðû ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè çäîðîâûõ ëþäåé (êîí-
òðîëüíàÿ ãðóïïà II). Äëÿ ïðåäâàðèòåëüíîãî 
ïîäáîðà îïòèìàëüíîé äîçû àíòèãåíà â ñòèìó-
ëèðîâàííûå ÔÃÀ êóëüòóðû ëèìôîöèòîâ áîð-
ðåëèè äîáàâëÿëè â íà÷àëå êóëüòèâèðîâàíèÿ, 
ñìåøèâàÿ êëåòêè ñ àíòèãåíîì â ñîîòíîøåíè-
ÿõ 1:10 èëè 1:20. 

Èç ðèñ. 5 âèäíî, ÷òî ïîâûøåíèå äîçû àíòè-
ãåíà, êîòîðûé âíîñèëè â êóëüòóðû ëèìôîöè-
òîâ çäîðîâûõ ëþäåé, ïðèâîäèëî ê äîñòîâåð-
íîìó óâåëè÷åíèþ ÷èñëà êëåòîê ñ ðàçëè÷íûìè 
òèïàìè öèòîãåíåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé, âê ëþ-
÷àÿ õðîìàòèäíûå è õðîìîñîìíûå ðàçðûâû è 
ôðàãìåíòû, à òàêæå ãèïî- èëè ïîëèïëîèäèþ. 
Íà ðèñ. 6, à, á ïîêàçàíû ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ 
÷àñòîòû êëåòîê ñî ñòðóêòóðíûìè àáåððàöèÿìè 
õðîìîñîì è èçìåíåííûì ÷èñëîì õðîìîñîì â 
íàáîðå ïîñëå äîáàâëåíèÿ â êóëüòóðû ëèìôî-
öèòîâ èíàêòèâèðîâàííîãî àíòèãåíà áîððåëèé 
B. garinii â äîçå 1:10. Ñðåäè ðàçëè÷íûõ òèïîâ 
öèòîãåíåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé äîáàâëåíèå â 
êóëüòóðû çäîðîâûõ ëþäåé áîððåëèîçíîãî àíòè-
ãåíà èíäóöèðîâàëî ñóùåñòâåííîå ïîâûøå íèå 
÷àñòîòû êëåòîê ñ õðîìàòèäíûìè èëè õðîìî-
ñîìíûìè ðàçðûâàìè è ôðàãìåíòàìè (ðèñ. 6, 
à), à òàêæå äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ãè-
ïîïëîèäíûõ è ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê (ðèñ. 6, 
á) ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè êóëüòóðàìè. 
Êðîìå òîãî, àíàëèç ðàçëè÷íûõ òèïîâ ïàòîëî-
ãèé ìèòîçà (ðèñ. 7) ïîñëå äîáàâëåíèÿ êóëüòóðû 
àíòèãåíà ïîêàçàë ñóùåñòâåííîå ïîâûøåíèå ïî 
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ÷àñòîòû ìíîãîãðóï-
ïîâûõ ìåòàôàç è ìíîãîïîëþñíûõ ìèòîçîâ, à 
òàêæå äåëåíèé êëåòîê ñ îòñòàâàíèåì õðîìîñîì. 
Òàêèì îáðàçîì, èíäóöèðîâàííûå àíòèãåíîì â 
óñëîâèÿõ in vitro öèòîãåíåòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ 
è ïàòîëîãèè ìèòîçà áûëè àíàëîãè÷íû òåì, êî-
òîðûå ìû íàáëþäàëè â êóëüòóðàõ ëèìôîöèòîâ, 
ïîëó÷åííûõ îò áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ.  

Áîëåå òîãî, àíàëèç ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ïðî-
òî÷íîé öèòîìåòðèè ÷èñëà êëåòîê, èíêîðïî-
ðèðîâàâøèõ Br-dUTP è íàõîäÿùèõñÿ â ñî-
ñòîÿíèè àïîïòîçà (ðèñ. 8), ïîñëå äîáàâëåíèÿ 
ðàçëè÷íûõ äîç àíòèãåíà áîððåëèé (ñ ñîîòíî-
øåíèåì êëåòîê è áîððåëèé – 1:10, 1:20 èëè 
1:50) â êóëüòóðû ëèìôîöèòîâ, íå ñòèìóëèðî-
âàííûå ÔÃÀ, ïîêàçàë, ÷òî ïîâûøåíèå äîçû 
àíòèãåíà ïðèâîäèëî ê ñóùåñòâåííîìó ðîñòó 
÷àñòîòû àïîïòîçíûõ êëåòîê ïî ñðàâíåíèþ 
ñ èíòàêòíûì êîíòðîëåì. Ïîëó÷åííûå íàìè 
äàííûå â öåëîì ñõîäíû ñ ðåçóëüòàòàìè äðóãèõ 
èññëåäîâàòåëåé. Â ýòèõ ðàáîòàõ óñòàíîâëåíî, 
÷òî ñòèìóëÿöèÿ êëåòîê àíòèãåíàìè áîððå-
ëèé Borrelia  burgdorferi â óñëîâèÿõ in vitro ïðè-
âîäèò íå òîëüêî ê ìîùíîìó óñèëåíèþ ïðî-
äóêöèè ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ è ïî-
âûøåíèþ ïðîëèôåðàöèè ëèìôîöèòîâ, íî è ê
óñèëåíèþ àïîïòîòè÷åñêîé ãèáåëè Ò-ëèìôî-
öèòîâ è ìîíîöèòîâ [17, 30, 31]. Àïîïòîç àêòè-
âèðîâàííûõ ëèìôîöèòîâ, íàçûâàåìûé àêòè-
âàöèîííî-èíäóöèðîâàííîé êëåòî÷íîé ñìåð-
òüþ, ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê âàæíûé ìåõàíèçì 
èììóíîðåãóëÿöèè, íåîáõîäèìûé äëÿ ñíèæå-
íèÿ ÷èñëà ðåàêòèâíûõ êëåòîê [32].

Òàêèì îáðàçîì, íà îñíîâàíèè ïðîâåäåí-
íûõ èññëåäîâàíèé íàìè âûäâèíóòî ïðåäïî-
ëîæåíèå î òîì, ÷òî áîððåëèè è èõ àíòèãåíû 
ñïîñîáíû çà ñ÷åò îïîñðåäîâàííûõ ìåõàíèçìîâ 
âûçûâàòü ñòðóêòóðíûå õðîìîñîìíûå àáåððà-
öèè, àíåóïëîèäèþ è ïîëèïëîèäèþ, à òàêæå 
èíäóöèðîâàòü ðàçâèòèå àïîïòîòè÷åñêîé ãè-
áåëè ëèìôîöèòîâ, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, èìååò 
çíà÷åíèå äëÿ ðàçâèòèÿ èíôåêöèîííîãî ïðî-
öåññà è âçàèìîäåéñòâèÿ âîçáóäèòåëÿ ÈÊÁ ñ 
èììóííîé ñèñòåìîé õîçÿèíà.

Âûâîäû. Â êóëüòóðàõ ìîíîíóêëåàðíûõ êëå-
òîê áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ ïðîèñõîäèò çíà-
÷èòåëüíûé ðîñò ÷èñëà ëèìôîöèòîâ ñ öèòîãå-
íåòè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè êëàñòîãåííîãî è 
àíåóãåííîãî òèïîâ, ïðè îäíîâðåìåííîì ïî-
äàâëåíèè ïðîëèôåðàòèâíîãî îòâåòà íà ìèòî-
ãåí è óâåëè÷åíèè ýëèìèíàöèè ãåíåòè÷åñêè 
ïîâðåæäåííûõ êëåòîê ïóòåì àïîïòîçà. Èç 
ñòðóêòóðíûõ àáåððàöèé õðîìîñîì â êóëüòó-
ðàõ ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê áîëüíûõ îñòðûì 
ÈÊÁ óñòàíîâëåíî ñóùåñòâåííîå ïîâûøåíèå 
÷èñëà êëåòîê ñ õðîìàòèäíûìè è, â ìåíüøåé 
ñòåïåíè, õðîìîñîìíûìè ðàçðûâàìè. Â êóëü-
òóðàõ ìîíîíóêëåàðîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè 
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áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ ïîêàçàíî çíà÷èòåëü-
íîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ãèïîïëîèäíûõ, ïîëè-
ïëîèäíûõ ëèìôîöèòîâ, à òàêæå êëåòîê ñ 
ìèêðîÿäðàìè, ìèòîçîâ ñ îòñòàâàíèåì õðîìî-
ñîì, ìíîãîãðóïïîâûõ ìåòàôàç èëè ìíîãîïî-
ëþñíûõ ìèòîçîâ. Äîáàâëåíèå â êóëüòóðû ìî-
íîíóêëåàðíûõ êëåòîê çäîðîâûõ ëþäåé èíàê-
òèâèðîâàííîãî êîðïóñêóëÿðíîãî àíòèãåíà B. 
garinii ïðèâîäèëî ê ïîâûøåíèþ àïîïòîòè÷å-
ñêîé ãèáåëè, âûðàæåííûì êëàñòîãåííûì è 
àíåóãåííûì ýôôåêòàì, à òàêæå ê óâåëè÷å-
íèþ ÷èñëà êëåòîê ñ òåìè æå òèïàìè öèòîãå-
íåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé, ÷òî è â ëèìôîöèòàõ 
áîëüíûõ îñòðûì ÈÊÁ.

E.N. Ilyinskikh, I.N. Ilyinskikh, A.G. Semenov

CYTOGENETIC ABERRATIONS IN 
PERIPHERAL BLOOD MONONUCLEAR CELLS 

IN ACUTE LYME-BORRELIOSIS PATIENTS

It is known that among biological mutagenic 
factors the cytogenetic aberrations can be induced by 
not only intracellular parasites like viruses, but also 
some extracellular infectious agents including bacteria, 
protozoas and helminthes. The object of this work 
was to study the cytogenetic status of acute Lyme 
borreliosis patients. It was found that the acute Lyme 
borreliosis patients as compared with the control group 
showed significantly higher frequencies of lymphocytes 
with chromosome instability in the peripheral blood 
mononuclear cell cultures. Chromosome instability 
included the aneugenic type like polyploidy, hypoploidy 
or endoreduplication as well as the clastogenic type 
like chromatid and chromosomal breaks. In addition, 
high chromosome abnormality frequencies in the 
patients’ cultures were associated with an increase in 
elimination of the abnormal cells by apoptosis.

Ê.Ì. ²ëë³íñüêèõ, ².Ì. ²ëë³íñüêèõ, À.Ã. Ñåìåíîâ 

ÖÈÒÎÃÅÍÅÒÈ×Í² ÏÎÐÓØÅÍÍß 
Â ÌÎÍÎÍÓÊËÅÀÐÍÈÕ ÊË²ÒÈÍÀÕ 

ÏÅÐÈÔÅÐÈ×ÍÎ¯ ÊÐÎÂ² ÕÂÎÐÈÕ ÃÎÑÒÐÈÌ 
²ÊÑÎÄÎÂÈÌ ÊË²ÙÎÂÈÌ ÁÎÐÅË²ÎÇÎÌ

Â³äîìî, ùî ñåðåä á³îëîã³÷íèõ ìóòàãåííèõ ôàê-
òîð³â öèòîãåíåòè÷í³ ïîðóøåííÿ çäàòí³ âèêëèêàòè 
íå ò³ëüêè â³ðóñè, à é äåÿê³ áàêòåð³¿. Ìåòà ö³º¿ ðîáîòè 
ïîëÿãàëà â õàðàêòåðèñòèö³ öèòîãåíåòè÷íîãî ñòàòó-
ñó õâîðèõ ãîñòðèì ³êñîäîâèì êë³ùîâèì áîðåë³î-
çîì (²ÊÁ). Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü 
âñòàíîâëåíî, ùî â êóëüòóðàõ ìîíîíóêëåàðíèõ êë³-
òèí õâîðèõ ²ÊÁ, ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì, â³ä-
áóâàºòüñÿ çíà÷íå çðîñòàííÿ ÷èñëà ë³ìôîöèò³â ç 
öèòîãåíåòè÷íèìè ïîðóøåííÿìè àíåóãåííîãî òè-

ïó ó âèãëÿä³ ïîÿâè êë³òèí ç ïîë³ïëî¿ä³ºþ, ã³ïî-
ïëî¿ä³ºþ ³ åíäîðåäóïë³êàö³ºþ, à òàêîæ êëàñòî-
ãåííîãî òèïó ó âèãëÿä³ õðîìàòèäíèõ ³, ìåíøîþ 
ì³ðîþ, õðîìîñîìíèõ ðîçðèâ³â ïðè îäíî÷àñíîìó 
ïðèãí³÷åíí³ ïðîë³ôåðàòèâíî¿ â³äïîâ³ä³ íà ì³òîãåí 
òà çá³ëüøåíí³ åë³ì³íàö³¿ ãåíåòè÷íî óøêîäæåíèõ 
êë³òèí øëÿõîì àïîïòîçó. 
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