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ГЕНОТОКСИЧНІ ЕФЕКТИ 
РАДІАЦІЇ ТА ГІПЕРТЕРМІЇ 

У ЛІНІЙНИХ МИШЕЙ З РІЗНОЮ 
РАДІАЦІЙНОЮ ЧУТЛИВІСТЮ

Äîñë³äæåíî îñîáëèâîñò³ ïðîöåñ³â ðåïàðàö³¿ ïî-
øêîäæåíü ÄÍÊ òà ¿õ ðåàë³çàö³¿ íà õðîìîñîìíîìó 
ð³âí³ â êë³òèíàõ ê³ñòêîâîãî ìîçêó åêñïåðèìåíòàëü-
íèõ òâàðèí (ìèøåé ë³í³é ÑÂÀ ³ Ñ3Í) ç ð³çíîþ ðà-
ä³àö³éíîþ ÷óòëèâ³ñòþ. Ïîêàçàíî, ùî ðàä³îìîäèô³-
êóþ÷à åôåêòèâí³ñòü ïîì³ðíî¿ ã³ïåðòåðì³¿ (ÃÒ) âèùà 
ó òâàðèí ðàä³îðåçèñòåíòíî¿ ë³í³¿. Ïðè öüîìó ñïîñ-
òåð³ãàëàñü ³íòåíñèâíà åë³ì³íàö³ÿ õðîìîñîìíèõ ïî-
øêîäæåíü, ð³âåíü ÿêèõ ó â³ääàëåí³ òåðì³íè ñïîñòå-
ðåæåííÿ ïðàêòè÷íî íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä êîíòðîëüíèõ 
çíà÷åíü. Ó ìèøåé á³ëüø ðàä³î÷óòëèâî¿ ë³í³¿ ñïîñ-
òåð³ãàëîñÿ äîâãîòðèâàëå ïîòåíö³þâàííÿ ïîøêîäæó-
þ÷î¿ ä³¿ îïðîì³íåííÿ íà õðîìîñîìíîìó ð³âí³ çà äî-
äàòêîâî¿ ä³¿ ÃÒ.

Âñòóï. Â³äîìî, ùî ã³ïåðòåðì³ÿ (ÃÒ) º åôåê-
òèâíèì ðàä³îìîäèô³êóþ÷èì àãåíòîì, à ¿¿ ðà-
ä³îñåíñèá³ë³çóþ÷èé åôåêò â çëîÿê³ñíèõ òêà-
íèíàõ çàëèøàºòüñÿ îäíèì ³ç îñíîâíèõ íà-
ïðÿìê³â äîñë³äæåíü â êë³í³÷í³é ðàä³îëîã³¿ [1, 
2]. Ë³òåðàòóðí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü, ùî õàðàêòåð ³ 
ñòóï³íü ãåíîòîêñè÷íèõ åôåêò³â êîìá³íîâàíî¿ 
ä³¿ ðàä³àö³¿ ³ ÃÒ, à ñàìå ïîòåíö³þâàííÿ, àäè-
òèâí³ñòü àáî æ ñèíåðã³çì, çàëåæàòü â³ä áàãà-
òüîõ ïàðàìåòð³â, â ïåðøó ÷åðãó â³ä  çàñòîñî-
âàíèõ ñïîñîá³â òà õàðàêòåðèñòèê ñóì³ñíî¿ ä³¿ 
³ á³îëîã³÷íèõ êðèòåð³¿â îö³íêè. Ââàæàþòü, ùî 
òåðì³÷íà ðàä³îñåíñèá³ë³çàö³ÿ íàé³ìîâ³ðí³øå 
çóìîâëåíà âïëèâîì íà ïðîöåñè ðåïàðàö³¿ ðà-
ä³àö³éíî ³íäóêîâàíèõ ïîøêîäæåíü ÄÍÊ òà 
ï³äâèùåííÿì ÷àñòêè ëåòàëüíî ïîøêîäæåíèõ
êë³òèí [3]. Äîñë³äæåííÿ îñòàíí³õ ðîê³â ñâ³ä-
÷àòü, ùî ã³ïåðòåðì³÷íà ä³ÿ ìîæå ñóïðîâîäæó-
âàòèñÿ ôîðìóâàííÿì gH2AX ëîêóñ³â òà åêñ-
ïðåñ³ºþ ïðîòå¿í³â ðîçï³çíàâàííÿ äâîíèòêîâèõ 
ðîçðèâ³â (ÄÐ) ÄÍÊ Nbs1 òà Mre11 ïðîòÿãîì S, 
G1, G2 ôàç êë³òèííîãî öèêëó, àíàëîã³÷íî äî 
ä³¿ ³îí³çóþ÷î¿ ðàä³àö³¿ [4]. Òàêèì ÷èíîì, ïðè 
êîìá³íîâàí³é ä³¿ îïðîì³íåííÿ òà ÃÒ, ç îäíî-
ãî áîêó, ï³äâèùóºòüñÿ éìîâ³ðí³ñòü äîäàòêîâî¿ 
³íäóêö³¿ ïîøêîäæåíü ÄÍÊ, à ç ³íøî¿ – ïî-
ðóøóþòüñÿ ïðîöåñè ðåïàðàö³¿ ðàä³àö³éíî-³í-
äóêîâàíèõ ïîøêîäæåíü, ï³äâèùóºòüñÿ ÷àñòêà 
ïîìèëêîâî¿ ðåïàðàö³¿. Ïîêàçàíî, ùî ê³ëüê³ñòü 
ÄÐ òà ïîìèëêîâî ðåïàðîâàíèõ ÄÐ ÄÍÊ çà ä³¿ 
ï³äâèùåíî¿ òåìïåðàòóðè (45 °Ñ âïðîäîâæ 20 õâ)
äî îïðîì³íåííÿ êóëüòóð ô³áðîáàñò³â ëþäèíè 
çðîñòàëà íà 13 òà 51 % â³äïîâ³äíî [5]. Íå-
ðåïàðîâàí³ àáî ïîìèëêîâî ðåïàðîâàí³ ÄÐ 
ÄÍÊ ó ñâîþ ÷åðãó ïðèçâîäÿòü äî ï³äâèùåíî-
ãî ð³âíÿ àáåðàö³é õðîìîñîì òà âòðàòè ãåòå-
ðîçèãîòíîñò³, ùî º ïîòåíö³éíî ëåòàëüíèìè 
ïîä³ÿìè äëÿ êë³òèíè. Ïîä³áí³ ðåçóëüòàòè îäåð-
æàíî äëÿ ð³çíèõ ðåæèì³â òåðì³÷íîãî âïëèâó 
òà îïðîì³íåííÿ, çà ä³¿ ðàä³àö³¿ ð³çíî¿ ÿêîñò³ 
òà êóëüòóð íîðìàëüíèõ ³ çëîÿê³ñíèõ êë³òèí 
[6, 7]. Åôåêòèâí³ñòü òåðì³÷íî¿ ä³¿ âèÿâèëàñü 
íàáàãàòî âèùîþ â êë³òèíàõ, ìóòàíòíèõ çà ãå-
íàìè Ku80, XRCC3, ùî áåðóòü ó÷àñòü â ïðî-
öåñàõ ðåïàðàö³¿ ÄÍÊ øëÿõîì ãîìîëîã³÷íî¿ 
ðåêîìá³íàö³¿ òà åêñöèç³éíî¿ ðåïàðàö³¿ íóê-
ëåîòèä³â [8].

Ïîâ³äîìëÿºòüñÿ ³ ïðî ðàä³îçàõèñíèé âïëèâ 
ÃÒ íà êóëüòóðó êë³òèí ô³áðîáëàñò³â ìèøåé. 
Âñòàíîâëåíî, ùî ïîïåðåäíÿ äî îïðîì³íåííÿ 
òåðì³÷íà ä³ÿ (43 °Ñ, 30 õâ) ìîæå âèêëèêàòè 
³íäóêö³þ á³ëê³â òåðì³÷íîãî øîêó, ÿê³, íà äóì-
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êó àâòîð³â [9], ìàþòü ðàä³îçàõèñí³ âëàñòèâîñ-
ò³ òà çàáåçïå÷óþòü ï³äâèùåííÿ âèæèâàíîñò³ 
êë³òèí ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ. Íàâïàêè, ³íø³ äîñ-
ë³äíèêè íå âèÿâèëè ïîä³áíèõ åôåêò³â, ³ òî-
ìó ðàä³îçàõèñíà ôóíêö³ÿ á³ëê³â òåðì³÷íîãî 
øîêó çàëèøàºòüñÿ äî ê³íöÿ íå äîâåäåíîþ òà 
äèñêóñ³éíîþ [10, 11].

Â îñòàíí³ ðîêè âñòàíîâëåíî, ùî ï³äâèùåíà 
÷óòëèâ³ñòü êë³òèíè äî ä³¿ ³îí³çóþ÷î¿ ðàä³àö³¿ 
º ãåíåòè÷íî äåòåðì³íîâàíîþ îçíàêîþ, ÿêà 
âèçíà÷àºòüñÿ, íàñàìïåðåä, ³íòåíñèâí³ñòþ òà 
åôåêòèâí³ñòþ êë³òèííîãî êîíòðîëþ çà ïðî-
öåñàìè ðîçï³çíàâàííÿ, ðåïàðàö³¿ òà åë³ì³íàö³¿ 
ïîøêîäæåíü ÄÍÊ. ßê çàçíà÷åíî âèùå, ïðî-
öåñè ðåïàðàö³¿ ÄÍÊ ìàþòü âèð³øàëüíå çíà-
÷åííÿ íå ò³ëüêè ó ôîðìóâàíí³ ðàä³àö³éíî¿ 
÷óòëèâîñò³, à é ëåæàòü â îñíîâ³ ìåõàí³çì³â 
ðåàë³çàö³¿ ìîäèô³êóþ÷î¿ ä³¿ ðàä³îïðîòåêòîð³â 
òà ãåíîòîêñè÷íî¿ ä³¿ ðàä³îñåíñèá³ë³çàòîð³â íà 
êë³òèíó òà îðãàí³çì â ö³ëîìó. Òîìó äîñ-
ë³äæåííÿ ãåíîòîêñè÷íèõ åôåêò³â êîìá³íîâà-
íî¿ ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ òà ðàä³î-
ìîäèô³êàòîð³â â çàëåæíîñò³ â³ä ñòóïåíÿ ðà-
ä³àö³éíî¿ ÷óòëèâîñò³ îðãàí³çìó º àêòóàëüíèì 
ôóíäàìåíòàëüíèì òà ïðàêòè÷íèì çàâäàííÿì. 

Â ðîáîò³ äîñë³äæåíî äèíàì³êó ðåïàðàö³¿ 
ÄÍÊ òà ôîðìóâàííÿ öèòîãåíåòè÷íèõ åôåêò³â 
â êë³òèíàõ ê³ñòêîâîãî ìîçêó (ÊÊÌ) ìèøåé ç 
ð³çíîþ ðàä³àö³éíîþ ÷óòëèâ³ñòþ çà ïîñë³äîâíî¿ 
ä³¿ ãîñòðîãî îïðîì³íåííÿ òà ïîì³ðíî¿  ÃÒ. 

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Ðîáîòà âèêîíàíà íà 
ë³í³éíèõ ìèøàõ ÑÂÀ ³ Ñ3Í ðîçâåäåííÿ â³âàð³þ 
²íñòèòóòó åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ïàòîëîã³¿, îíêî-
ëîã³¿ ³ ðàä³îá³îëîã³¿ ³ì. Ð.ª. Êàâåöüêîãî ÍÀÍ 
Óêðà¿íè. Âñ³ äîñë³äè ïðîâîäèëèñü çã³äíî ç âè-
ìîãàìè á³îåòè÷íîãî ñòàâëåííÿ äî ëàáîðàòîð-
íèõ òâàðèí. Ç êîæíî¿ ë³í³¿ áóëè ñôîðìîâàí³ 
åêñïåðèìåíòàëüí³ ãðóïè òâàðèí ïî ï’ÿòü òâà-
ðèí â êîæí³é: ³íòàêòí³, àáî ãðóïà êîíòðîëþ, 
îïðîì³íåí³, ãðóïà ç ã³ïåðòåðì³÷íèì âïëèâîì, 
îïðîì³íåí³ ç íàñòóïíîþ ä³ºþ ÃÒ.

Ðåíòãåí³âñüêå îïðîì³íåííÿ çä³éñíþâàëè 
íà àïàðàò³ ÐÓÌ-17: íàïðóãà íà òðóáö³ – 
200 êÂ, ñòðóì – 10 ìÀ, ô³ëüòð – 0,5 ìì 
Cu + 1 ìì Al, øê³ðíî-ôîêóñíà â³äñòàíü – 
50 ñì, ïîòóæí³ñòü åêñïîçèö³éíî¿ äîçè âèïðî-
ì³íþâàííÿ – 0,89 Ãð/õâ, ïîãëèíóòà äîçà – 
1,0 Ãð.

Ìèøåé ï³ääàâàëè ä³¿ ï³äâèùåíî¿ òåìïåðà-
òóðè ó âåíòèëüîâàíîìó, ïîïåðåäíüî ïðîãð³-

òîìó òåðìîñòàò³ ïðè 42 °Ñ ïðîòÿãîì 10 õâ áåç-
ïîñåðåäíüî ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ. Ï³ñëÿ öüîãî 
òâàðèí îáñòåæóâàëè ÷åðåç 1 ãîä, ÷åðåç 7 ³ 30 ä³á.

Ïðåïàðàòè ìåòàôàçíèõ õðîìîñîì ÊÊÌ 
ìèøåé ãîòóâàëè çà çàãàëüíîïðèéíÿòîþ ìå-
òîäèêîþ [12]. Êîëõ³öèí ââîäèëè ó ÷åðåâíó 
ïîðîæíèíó ìèøåé çà 1,5 ãîä äî ïî÷àòêó 
åêñïåðèìåíò³â ³ç ðîçðàõóíêó 5 ìêã íà 1 ã 
ìàñè ò³ëà ïðè êîíöåíòðàö³¿ ðîáî÷îãî ðîç-
÷èíó 1 ìã/ìë. Ã³ïîòîí³÷íó îáðîáêó êë³òèí, 
îäåðæàíèõ ³ç ñòåãíîâî¿  ê³ñòêè, çä³éñíþâàëè 
0,56%-íèì ðîç÷èíîì ÊCl âïðîäîâæ 20 õâ ïðè 
37 °Ñ, ï³ñëÿ ÷îãî êë³òèíè ô³êñóâàëè ó ñóì³ø³ 
åòèëîâîãî ñïèðòó òà ëüîäÿíî¿ îöòîâî¿ êèñëî-
òè (3:1), ðîçêàïóâàëè íà ïðåäìåòí³ ñêåëüöÿ 
òà ôàðáóâàëè 10%-íèì ðîç÷èíîì ôàðáíè-
êà Ã³ìçà. Ïðåïàðàòè àíàë³çóâàëè çà äîïîìî-
ãîþ ñâ³òëîâîãî ì³êðîñêîïà òà âðàõîâóâàëè 
íàñòóïí³ ïîêàçíèêè äåñòàá³ë³çàö³¿ õðîìîñîì-
íîãî àïàðàòó: ÷àñòîòó ìåòàôàç ç àáåðàö³ÿìè, 
çàãàëüíó ÷àñòîòó àáåðàö³é õðîìîñîì òà ÷à-
ñòîòó àáåðàö³é õðîìàòèäíîãî òà õðîìîñîìíî-
ãî òèï³â. Â³ä êîæíî¿ òâàðèíè àíàë³çóâàëè íå 
ìåíøå 150 ìåòàôàç. Âñüîãî ïðîàíàë³çîâàíî 
áëèçüêî 16 000 ìåòàôàç .

Ôàêòîð çì³íè äîçè (ÔÇÄ) ³îí³çóþ÷îãî âè-
ïðîì³íþâàííÿ çà äîïîìîãîþ ã³ïåðòåðì³¿ îá-
÷èñëþâàëè çà ôîðìóëîþ

äå RM – ð³âåíü àáåðàö³é õðîìîñîì çà ä³¿ 
îïðîì³íåííÿ òà ÃÒ; Ì – ð³âåíü àáåðàö³é õðî-
ìîñîì çà ä³¿ ÃÒ; R – ð³âåíü àáåðàö³é õðîìî-
ñîì, ³íäóêîâàíèõ îïðîì³íåííÿì; Ñ – ð³âåíü 
àáåðàö³é õðîìîñîì â ³íòàêòíèõ êë³òèíàõ.

Ñòóï³íü ïîøêîäæåííÿ ÄÍÊ âèçíà÷àëè ìå-
òîäîì ãåëü-åëåêòðîôîðåçó ³çîëüîâàíèõ êë³òèí 
(ìåòîä «Êîìåò») [14, 15]. Ñóñïåíç³þ êë³òèí ó 
ôîñôàòíî-ñîëüîâîìó áóôåð³ (0,4·106–0,5·106 êë/
ìë) ë³çóâàëè, ï³ääàâàëè ëóæí³é äåíàòóðàö³¿ òà 
åëåêòðîôîðåçó. Ñëàéäè ôàðáóâàëè ðîç÷èíîì 
àêðèäèíîâîãî îðàíæåâîãî òà äîñë³äæóâàëè 
ï³ä ì³êðîñêîïîì ïðè äîâæèíàõ õâèëü çáóä-
æåííÿ òà ðåºñòðàö³¿ 490 ³ 530 íì â³äïîâ³äíî. 
Çîáðàæåííÿ êîìåò îòðèìóâàëè çà äîïîìîãîþ 
CCD-êàìåðè («Webbers», ÑØÀ) òà àíàë³çó-
âàëè ç âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Comet Sco-
re («TriTek Corp», ÑØÀ). Â êîæíîìó ñëàéä³ 
àíàë³çóâàëè 100 êîìåò áåç íàêëàäàííÿ õâîñ-
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ò³â. Âèçíà÷àëè òàê³ ïàðàìåòðè: «% ÄÍÊ â ãî-
ëîâ³ êîìåòè», «% ÄÍÊ â õâîñò³ êîìåòè»,
«ìîìåíò õâîñòà êîìåòè», ùî äîçâîëÿº ï³äâè-
ùóâàòè â³äòâîðþâàí³ñòü ðåçóëüòàò³â òà ñï³â-
ñòàâëÿòè îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ç äàíèìè ³íøèõ 
äîñë³äæåíü. Ê³íöåâó îö³íêó ãåíîòîêñè÷íîãî 
åôåêòó ïðîâîäèëè, âèçíà÷àþ÷è ³íäåêñ ê³ëü-
êîñò³ ïîøêîäæåíü â ÄÍÊ.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ âèêîíóâàëè ç 
âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ Ñò’þäåíòà äëÿ íå-
çàëåæíèõ âèáîðîê çà äîïîìîãîþ ïàêåòà ñòà-
òèñòè÷íî¿ ïðîãðàìè StatSoft Statistica 6,0. 
Êðèòè÷íèé ð³âåíü çíà÷óùîñò³ ïðè ïåðåâ³ðö³ 
ñòàòèñòè÷íèõ ã³ïîòåç äîñë³äæåííÿ ñòàíîâèâ 
0,05. Êîðåëÿö³þ ì³æ ðåçóëüòàòàìè äâîõ òåñ-
ò³â âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ êîåô³ö³ºíòà êî-
ðåëÿö³¿ Ïåðñîíà (r).

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. 
Ë³í³éí³ ìèø³ ÑÂÀ òà Ñ3Í º çðó÷íîþ ìîäåë-
ëþ äëÿ îö³íêè ðàä³àö³éíî ³íäóêîâàíî¿ íåñòà-
á³ëüíîñò³ ãåíîìó, êàíöåðîãåíåçó òà ñïåöèô³÷-
íîñò³ ä³¿ ðàä³îìîäèô³êàòîð³â çàâäÿêè ãåíåòè÷-
íî äåòåðì³íîâàí³é ñõèëüíîñò³ äî ð³çíî¿ ðà-
ä³àö³éíî¿ ÷óòëèâîñò³ êë³òèí, ùî âèÿâëÿºòüñÿ 
â ³ñòîòí³é ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â âèæèâàíîñò³. 
Òàê, çà ë³òåðàòóðíèìè äàíèìè, LD50/30 ë³í³¿ 
Ñ3Í ñòàíîâèòü 6,8 Ãð, òîä³ ÿê äëÿ ÑÂÀ – 
9,3 Ãð. Ïðè öüîìó âèõ³ä ñïîíòàííèõ ïóõ-
ëèí ìîëî÷íî¿ çàëîçè ó òâàðèí ë³í³¿ Ñ3Í â 
ñåðåäíüîìó ñêëàäàº 95 %, òîä³ ÿê ó òâàðèí 
ë³í³¿ ÑÂÀ – äî 22 % [15–18]. Äëÿ îö³íêè in 

vivo äåñòàá³ë³çàö³¿ ãåíîìó ÊÊÌ åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ ìèøåé, ³íäóêîâàíî¿ ä³ºþ ðàä³àö³¿ òà 
ï³äâèùåíî¿ òåìïåðàòóðè, íàìè áóëè çàñòî-
ñîâàí³ ìåòîäè, ùî øèðîêî âèêîðèñòîâóþòüñÿ 
â ñó÷àñíîìó á³îëîã³÷íîìó ìîí³òîðèíãó ãåíî-
òîêñè÷íèõ ôàêòîð³â: ìåòîä ÄÍÊ-êîìåò òà îö³í-
êà ÷àñòîòè àáåðàö³é õðîìîñîì â ð³çí³ òåðì³íè 
ñïîñòåðåæåííÿ.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ñòóïåíÿ ïîøêîä-
æåííÿ ÄÍÊ ïðåäñòàâëåíî íà ðèñ. 1, à, á. 
²íäåêñ ïîøêîäæóâàíîñò³ ÄÍÊ â ³íòàêòíèõ 
êë³òèíàõ äîñòîâ³ðíî íå çì³íþâàâñÿ ïðîòÿãîì 
óñüîãî òåðì³íó åêñïåðèìåíòó. ÃÒ ñàìà ïî ñîá³ 
âèêëèêàëà äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïî-
øêîäæåííÿ ÄÍÊ â êë³òèíàõ ìèøåé ë³í³¿ 
Ñ3Í, çàô³êñîâàíå ÷åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ åêñïåðè-
ìåíòó (ð³âåíü çíà÷óùîñò³ ðîçá³æíîñòåé Ð = 
= 0,04). Îäåðæàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü, ùî ³íòåíñèâ-
í³ñòü ðåïàðàö³¿ ³íäóêîâàíèõ ñòðåñ-àãåíòàìè 
(îïðîì³íåííÿì òà ÃÒ) ïîøêîäæåíü ÄÍÊ â 
îáîõ ë³í³ÿõ òâàðèí â³äð³çíÿºòüñÿ. Ó ìèøåé 
ë³í³¿ ÑÂÀ, ÿê âèäíî, ïðîöåñè ðåïàðàö³¿ â³ä-
áóâàþòüñÿ çíà÷íî ³íòåíñèâí³øå ³ ïðàêòè÷íî 
çàâåðøóþòüñÿ ÷åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ ä³¿ ï³äâèùåíî¿ 
òåìïåðàòóðè. Íà 7-ìó äîáó ï³äâèùåíèé ð³-
âåíü ïîøêîäæåíü ÄÍÊ, ³íäóêîâàíèõ îïðîì³-
íåííÿì, ÃÒ òà ¿õíüîþ êîìá³íàö³ºþ, ó ïîð³â-
íÿíí³ ç êîíòðîëåì çáåð³ãàâñÿ â êë³òèíàõ á³ëüø 
ðàä³î÷óòëèâî¿ ë³í³¿ Ñ3Í, òîä³ ÿê ó òâàðèí ë³-
í³¿ ÑÂÀ öÿ ð³çíèöÿ áóëà íåäîñòîâ³ðíîþ 
(Ð = 0,77). Àíàëîã³÷í³ ðåçóëüòàòè îäåðæàíî 

Ðèñ. 1. ²íäåêñ ê³ëüêîñò³ ïîøêîäæåíü ÄÍÊ (ïî âåðòèêàë³, ×109 Äà) ï³ñëÿ ä³¿ ñòðåñ-àãåíò³â â ÊÊÌ ìèøåé 
ë³í³¿ ÑÂÀ (a) òà ÑÇÍ (á) ó ð³çí³ òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ
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Ãåíîòîêñè÷í³ åôåêòè ðàä³àö³¿ òà ã³ïåðòåðì³¿ ó ë³í³éíèõ ìèøåé

³ íà 30-òó äîáó äîñë³äó: ð³âåíü ïîøêîäæåíü 
ÄÍÊ äîñòîâ³ðíî ïåðåâèùóâàâ êîíòðîëüí³ çíà-
÷åííÿ ïðè îïðîì³íåíí³ òà äîäàòêîâ³é ä³¿ ÃÒ ó 
ãðóï³ á³ëüø ðàä³î÷óòëèâèõ òâàðèí Ñ3Í (Ð =
= 0,45). 

Ñòóï³íü ðåàë³çàö³¿ ïîøêîäæåíü ãåíîìó îö³-
íþâàëè íà õðîìîñîìíîìó ð³âí³ çà äîïîìî-
ãîþ àíàë³çó ÷àñòîòè òà ñïåêòðà àáåðàö³é õðî-
ìîñîì â ÊÊÌ. Â³äîìî, ùî ê³ñòêîâèé ìîçîê 
º êðèòè÷íèì îðãàíîì, ñòàí ÿêîãî çóìîâ-
ëþº ñòóï³íü ðàä³àö³éíîãî ïîøêîäæåííÿ òà
éìîâ³ðí³ñòü çàãèáåë³ îïðîì³íåíîãî îðãàí³çìó. Â 
äîñë³äæåííÿõ ïî âèÿâëåííþ ìóòàãåííèõ âëà-
ñòèâîñòåé ôàêòîð³â äîâê³ëëÿ ð³âåíü àáåðàö³é 
õðîìîñîì â ÊÊÌ – îäèí ç íàé÷óòëèâ³øèõ 
ïîêàçíèê³â ãåíîòîêñè÷íî¿ ä³¿ ð³çíèõ àãåíò³â 
òà çäàòíîñò³ êðîâîòâîðíî¿ òêàíèíè äî ðåãå-
íåðàö³¿ ï³ñëÿ ä³¿ ãåíîòîêñèêàíò³â [19, 20].

Ïðè öèòîãåíåòè÷íîìó îáñòåæåíí³ ÷åðåç 
1 ãîä ï³ñëÿ îäíîðàçîâîãî îïðîì³íåííÿ òâàðèí 
â äîç³ 1,0  Ãð ñïîñòåð³ãàëîñü ³ñòîòíå çá³ëü-
øåííÿ ÷àñòîòè àáåðàö³é õðîìîñîì – ó 20 
ðàç³â â ÊÊÌ ìèøåé ë³í³¿ ÑÂÀ òà ó 23 ðàçè – 
ë³í³¿ Ñ3Í â ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêàìè ãðó-
ïè ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ (Ð = 0,0098 òà 0,0087 
â³äïîâ³äíî) (ðèñ. 2, à, á). Ñïåêòð àáåðàö³é 
õðîìîñîì ïðàêòè÷íî íå â³äð³çíÿâñÿ â îáîõ 
ë³í³é òâàðèí ³ ñêëàäàâñÿ ïåðåâàæíî ç îäèíî÷-
íèõ ôðàãìåíò³â (95,6 % ó ìèøåé Ñ3Í, 98 % – 
ó ìèøåé ÑÂÀ), ïàðíèõ ôðàãìåíò³â (3 ³ 2 % 

â³äïîâ³äíî) òà õðîìàòèäíèõ îáì³í³â (1,4 % ó 
ë³í³¿ Ñ3Í). 

×åðåç 7 ä³á âíàñë³äîê åë³ì³íàö³¿ ïîøêîä-
æåíèõ êë³òèí ï³ä ÷àñ ïðîöåñ³â ïîä³ëó ÊÊÌ 
÷àñòîòà àáåðàö³é õðîìàòèäíîãî òèïó ³ñòîòíî 
çíèçèëàñü ó òâàðèí îáîõ ë³í³é, ïðîòå çàãàëü-
íèé ð³âåíü àáåðàö³é õðîìîñîì áóâ äîñòî-
â³ðíî âèùèé, í³æ ó êîíòðîëüíèõ òâàðèí. 
Ï³äâèùåíèé ð³âåíü àáåðàö³é õðîìîñîì çáå-
ð³ãàâñÿ â îïðîì³íåíèõ ÊÊÌ ³ íà 30-òó äîáó, 
ïðè÷îìó äëÿ ë³í³¿ Ñ3Í â³í áóâ âèùèì ³ ñêëà-
äàâ 5,4 ± 0,6, äëÿ ë³í³¿ ÑÂÀ – 3,3 ± 0,8 (P = 
= 0,024 òà 0,044 â³äïîâ³äíî).

Öèòîãåíåòè÷íå îáñòåæåííÿ ìèøåé ë³í³¿ 
Ñ3Í ÷åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ ä³¿ ÃÒ (10 õâ ïðè 
42 °Ñ) âèÿâèëî íåçíà÷íå, ïðîòå äîñòîâ³ðíå 
(Ð = 0,040) ï³äâèùåííÿ ÷àñòîòè àáåðàö³é 
õðîìîñîì, ÿêà íà 7-ìó äîáó íå â³äð³çíÿëàñü 
â³ä êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ. Çà ä³¿ ÃÒ â ÊÊÌ 
òâàðèí ë³í³¿ ÑÂÀ, íà â³äì³íó â³ä ë³í³¿ Ñ3Í, 
íå âèÿâëåíî ï³äâèùåíîãî ð³âíÿ ñòðóêòóðíèõ 
ïîøêîäæåíü õðîìîñîì ÿê ó ðàíí³, òàê ³ ó 
â³ääàëåí³ òåðì³íè.

Íàéâèùèé ðàä³îìîäèô³êóþ÷èé åôåêò ÃÒ 
çàðåºñòðîâàíèé â ÊÊÌ ðàä³îðåçèñòåíòíî¿ 
ë³í³¿ ìèøåé ÑÂÀ ÷åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ ä³¿ ðàä³àö³¿. 
Çíà÷åííÿ ÔÇÄ â ö³é ãðóï³ ñòàíîâèëî 2,06, â 
ãðóï³ Ñ3Í – 1,17. Ïðîòå âæå íà 7-ìó äîáó ³ â 
ïîäàëüøîìó ð³âåíü öèòîãåíåòè÷íèõ ïîøêîä-
æåíü â ãðóï³ òâàðèí ë³í³¿ Ñ3Í áóâ âèùèì. Â 

Ðèñ. 2. ×àñòîòà àáåðàö³é õðîìîñîì ï³ñëÿ ä³¿ ñòðåñ-àãåíò³â íà 100 ìåòàôàç (ïî âåðòèêàë³) â ÊÊÌ ìèøåé 
ë³í³é ÑÂÀ (à) òà ÑÇÍ (á) ó ð³çí³ òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ
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Í.Ì. Ðÿá÷åíêî, Í.Ê. Ðîä³îíîâà, ².Ñ. Ñè÷åâñüêà òà ³í.

ö³é ãðóï³ ñïîñòåð³ãàëè çáåðåæåííÿ åôåêòó ïî-
ñèëåííÿ ïðîìåíåâîãî óðàæåííÿ çà ä³¿ ÃÒ ³ íà 
30-òó äîáó, ùî çóìîâèëî çðîñòàííÿ âåëè÷è-
íè  ÔÇÄ  (1,86), òîä³ ÿê ó ìèøåé ë³í³¿ ÑÂÀ 
âîíî çíèçèëîñü äî 0,6. Ð³âåíü çíà÷óùîñò³ 
â³äì³ííîñòåé ì³æ êîíòðîëüíèìè çíà÷åííÿìè 
òà â³äïîâ³äíèìè ïîêàçíèêàìè â ö³é ãðóï³ ñòà-
íîâèâ 0,02.

Òàêèì ÷èíîì, íà õðîìîñîìíîìó ð³âí³ â 
ðàíí³ òåðì³íè ï³ñëÿ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ ³îí³-
çóþ÷î¿ ðàä³àö³¿ òà ÃÒ çàðåºñòðîâàíî íàéâè-
ùèé ðàä³îìîäèô³êóþ÷èé åôåêò ó ÊÊÌ á³ëüø
ðàä³îðåçèñòåíòíî¿ ë³í³¿ ìèøåé ÑÂÀ, ùî ñó-
ïðîâîäæóâàëîñü ³íòåíñèâíîþ åë³ì³íàö³ºþ ïî-
øêîäæåíèõ êë³òèí ïðîòÿãîì ïåð³îäó îáñòå-
æåííÿ òâàðèí. Ó ìèøåé á³ëüø ðàä³î÷óòëèâî¿
ë³í³¿ ñïîñòåð³ãàëîñÿ äîâãîòðèâàëå ïîòåíö³þ-
âàííÿ ïîøêîäæóþ÷î¿ ä³¿ îïðîì³íåííÿ íà õðî-
ìîñîìíîìó ð³âí³ â ÊÊÌ çà äîäàòêîâî¿ ä³¿ ÃÒ.

Ïîºäíàííÿ ìåòîäà «Êîìåò» ç ìåòàôàçíèì 
àíàë³çîì õðîìîñîì äîçâîëèëî îö³íèòè íå 
ò³ëüêè ïåðâèííèé ð³âåíü ðîçðèâ³â ÄÍÊ, äè-
íàì³êó ðåïàðàö³¿, à òàêîæ ñòóï³íü ¿õíüî¿ ðåà-
ë³çàö³¿ íà õðîìîñîìíîìó ð³âí³ ó â³ääàëåí³ 
òåðì³íè ï³ñëÿ ä³¿ ñòðåñ-àãåíò³â. Ïîð³âíÿííÿ 
ðåçóëüòàò³â äâîõ òåñò³â âèÿâèëî âèñîêó ïîçè-
òèâíó êîðåëÿö³þ ïîêàçíèê³â ð³âíÿ ïîøêîä-
æåíü ÄÍÊ òà àáåðàö³é õðîìîñîì â ÊÊÌ â 
óñ³ òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ äëÿ îáîõ ãðóï (r = 
= 0,79 ÷ 0,98). Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, 
ùî ³íòåíñèâí³ñòü ïðîöåñ³â ðåïàðàö³¿ ëåæèòü 
ÿê â îñíîâ³ ôîðìóâàííÿ íåñòàá³ëüíîñò³ õðîìî-
ñîìíîãî àïàðàòó êë³òèíè, òàê ³ â ðîçá³æíîñòÿõ  
ïîêàçíèê³â ðàä³î÷óòëèâîñò³ êë³òèí â îáñòåæå-
íèõ ãðóïàõ.

Òàêèì ÷èíîì, ³íòåíñèâí³ñòü ðåïàðàö³¿ ïî-
øêîäæåíü ÄÍÊ òà ¿õ åë³ì³íàö³¿ â ïðîöåñ³ ïî-
ä³ëó êë³òèí â ãðóïàõ òâàðèí ç ð³çíîþ ðàä³à-
ö³éíîþ ÷óòëèâ³ñòþ ³ñòîòíî â³äð³çíÿëàñü. Íàé-
âèùèé öèòîãåíåòè÷íèé ðàä³îìîäèô³êóþ÷èé 
åôåêò ÃÒ çàðåºñòðîâàíî â ÊÊÌ ðàä³îðåçèñ-
òåíòíî¿ ë³í³¿ ìèøåé ÑÂÀ ÷åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ 
ä³¿ ðàä³àö³¿, ïðîòå ó â³ääàëåí³ òåðì³íè ñïîñòå-
ðåæåííÿ ð³âåíü öèòîãåíåòè÷íèõ ïîøêîäæåíü 
ó ãðóï³ ðàä³î÷óòëèâèõ òâàðèí ë³í³¿ Ñ3Í áóâ 
çíà÷íî âèùèì, ùî ìîæíà ïîÿñíèòè á³ëüø 
³íòåíñèâíîþ åë³ì³íàö³ºþ ëåòàëüíî ïîøêîä-
æåíèõ êë³òèí â ðàä³îðåçèñòåíòí³é ãðóï³. Ìîæ-
íà ïðèïóñòèòè, ùî ï³äâèùåíà òåìïåðàòóðà ó 
ïîºäíàíí³ ç îïðîì³íåííÿì â ðàíí³ òåðì³íè 

ïîñèëþº ãåíîòîêñè÷íó ä³þ ðàä³àö³¿, îäíî-
÷àñíî ñòèìóëþþ÷è çàõèñíî-êîìïåíñàòîðí³ 
ðåàêö³¿ îðãàí³çìó ðàä³îðåçèñòåíòíèõ òâàðèí, 
ùî ó â³ääàëåí³ òåðì³íè ïðîÿâëÿºòüñÿ â çíè-
æåíí³ ê³ëüêîñò³ êë³òèí ç ïîøêîäæåííÿìè 
ÄÍÊ. Ïðîâåäåí³ åêñïåðèìåíòè äîçâîëÿþòü 
ðîçøèðèòè óÿâëåííÿ ïðî õàðàêòåð ôîðìó-
âàííÿ ãåíîòîêñè÷íèõ åôåêò³â îïðîì³íåííÿ 
òà ¿õ ìîäèô³êàö³¿ â çàëåæíîñò³ â³ä ñòóïåíÿ 
ðàä³àö³éíî¿ ÷óòëèâîñò³ á³îëîã³÷íîãî îá’ºêòà, 
çóìîâëåíî¿ ³íòåíñèâí³ñòþ ïðîöåñ³â ðåïàðàö³¿ 
ïîøêîäæåíü ÄÍÊ, òà òåðì³í³â ñïîñòåðåæåííÿ.

N.M. Ryabchenko, N.K. Rodionova, I.S. Sychevska, 
I.I. Musalev, V.M. Mikhailenko, M.O. Druzhyna

GENOTOXIC EFFECTS OF RADIATION AND 
HYPERTHERMIA IN LINEAR MICE WITH 

DIFFERENT RADIATION SENSITIVITY

Peculiarities of repair of DNA injuries induced by 
radiation and hyperthermia and their realization on 
chromosomal level in bone marrow cells of experimental 
animals with different radiation sensitivity were studied. 
It is shown that radiomodification efficiency of mild 
hyperthermia is higher for radioresistant animals. 
More intensive elimination of chromosomal injuries 
the level of which in remote terms of examination 
corresponds to the control value, is observed. In the 
group of animals with higher radiation sensitivity 
prolonged thermal potentiation of radiation effects on 
chromosomal level is determined.

Í.Í. Ðÿá÷åíêî, Í.Ê. Ðîäèîíîâà, È.Ñ. Ñû÷åâñêàÿ, 
È.È. Ìóçàëåâ, Â.Ì. Ìèõàéëåíêî, Í.À. Äðóæèíà

ÃÅÍÎÒÎÊÑÈ×ÅÑÊÈÅ ÝÔÔÅÊÒÛ ÐÀÄÈÀÖÈÈ 
È ÃÈÏÅÐÒÅÐÌÈÈ Ó ËÈÍÅÉÍÛÕ ÌÛØÅÉ 

Ñ ÐÀÇËÈ×ÍÎÉ ÐÀÄÈÀÖÈÎÍÍÎÉ 
×ÓÂÑÒÂÈÒÅËÜÍÎÑÒÜÞ

Èññëåäîâàíû îñîáåííîñòè ïðîöåññîâ ðåïàðà-
öèè ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, èíäóöèðîâàííûõ ðàäèà-
öèåé è ãèïåðòåðìèåé, à òàêæå èõ ðåàëèçàöèè íà 
õðîìîñîìíîì óðîâíå êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ìû-
øåé ëèíèé ÑÂÀ è ÑÇÍ ñ ðàçëè÷íîé ðàäèàöèîí-
íîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ. Ïîêàçàíî, ÷òî ðàäèîìîäè-
ôèöèðóþùàÿ ýôôåêòèâíîñòü ìÿãêîé ãèïåðòåðìèè 
âûøå ó æèâîòíûõ ðàäèîðåçèñòåíòíîé ëèíèè. Ïðè 
ýòîì íàáëþäàåòñÿ áîëåå èíòåíñèâíàÿ ýëèìèíà-
öèÿ õðîìîñîìíûõ ïîâðåæäåíèé, óðîâåíü êîòî-
ðûõ â îòäàëåííûå ñðîêè íàáëþäåíèÿ ïðàêòè÷åñ-
êè íå îòëè÷àëñÿ îò êîíòðîëüíûõ çíà÷åíèé. Ó 
ìûøåé áîëåå ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîé ëèíèè íàá-
ëþäàëîñü äëèòåëüíîå ïîòåíöèðîâàíèå ïîâðåæäàþ-
ùåãî äåéñòâèÿ ðàäèàöèè íà õðîìîñîìíîì óðîâíå 
ñ ïîìîùüþ ãèïåðòåðìèè.
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