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Áèî ëî ãè ÷å ñêèå, â òîì ÷èñ ëå òîê ñè ÷å ñ êèå ýô ôåê òû íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà (Í×Ñ) in vit ro çà âè ñÿò îò ðÿ äà õà -
ðàê òå ðè ñòèê íà íî ÷à ñòèö, îïðå äå ëÿ þ ùèõ èõ âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êëåò êà ìè è äà ëü íåé øåå ïî âå äå íèå âíóò ðè
êëå òîê. Âî âçàè ìî äåé ñò âèè íà íî ÷à ñòèö ñ êëåò êà ìè îïðå äåë¸ííóþ ðîëü èã ðà åò èõ ïî âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä, êàê
ïî êà çà íî, â ÷à ñò íî ñòè, â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ñ Í×Ñ. Îä íà êî ñè ñ òå ìà òè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ðî ëè ïî âåð õ íî ñò íî ãî
çà ðÿ äà Í×Ñ â èõ äåé ñò âèè íà êëåò êè íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü íå äî ñòà òî÷ íî. Öåëü äàí íîé ðà áî òû — èçó ÷å íèå öè -
òî òîê ñè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà, ðàç ëè ÷à þ ùèõ ñÿ ïî ïî âåð õ íî ñò íî ìó çà ðÿ äó, â êó ëü òó ðå êëå òîê
ëè íèè Jur kat. Ìå òî äû. Áû ëè ïðè ãî òîâ ëå íû äâà ðàñ òâî ðà Í×Ñ îäè íà êî âîé (ñôå ðè ÷å ñêîé) ôîð ìû è ðàç ìå ðîâ
(13 íì), íî ñ ðàç íû ìè ñòà áè ëè çà òî ðà ìè (àýðî çî ëåì-ÎÒ è b-öèê ëî äåê ñò ðè íîì), âñëåä ñò âèå ÷å ãî íà íî ÷à ñòè öû 
èìå ëè ðàç íûå çíà ÷å íèÿ îò ðè öà òå ëü íî ãî z-ïî òåí öè à ëà: äëÿ Í×Ñ, ñòà áè ëè çè ðî âàí íûõ àýðî çî ëåì-ÎÒ è b-öèê -
ëî äåê ñò ðè íîì z-ïî òåí öè àë ñî ñòàâ ëÿë -89,4 ìÂ è -35,6 ìÂ ñî îò âåò ñò âåí íî. ×å ðåç 24 ÷ èí êó áà öèè Í×Ñ ñ êëåò -
êà ìè â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèé íà íî ÷à ñòèö 0,5—2,5 ìêã/ìë îïðå äå ëÿ ëè öè òî òîê ñè ÷å ñêèå ýô ôåê òû ñ ïî ìî -
ùüþ: 1) òå ñ òà MTT; 2) äå òåê öèè àïîï òî çà è íå êðî çà êëå òîê ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àí íåê ñè íà V è ïðî ïè äèé éîäè äà 
è 3) âû ÿâ ëå íèÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé êëå òîê. Ðå çó ëü òà òû. Öè òî òîê ñè÷ íîñòü íà áëþ äà ëàñü ïðè èí êó áà -
öèè ñ Í×Ñ, ñòà áè ëè çè ðî âàí íû ìè àýðî çî ëåì-ÎÒ, ïðè ÷åì ñàì ñòà áè ëè çà òîð òàê æå îá ëà äàë òîêñè÷ íî ñòüþ;
â ñëó ÷àå ñòà áè ëè çà öèè b-öèê ëî äåê ñò ðè íîì òîê ñè ÷å ñ êèå ýô ôåê òû îò ñóò ñò âî âà ëè. Çà êëþ ÷å íèå. Ïî ëó ÷åí íûå
ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî ïî âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä, à â ðÿ äå ñëó ÷à åâ — è ñîá ñò âåí íûé ýô ôåêò ñòà -
áè ëè çà òî ðà äîë æíû ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê çíà ÷è ìûå ôàê òî ðû âçàè ìî äåé ñò âèÿ íà íî ÷à ñòèö ñ êëåò êà ìè è ó÷è -
òû âà òü ñÿ â äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ Í×C.
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The in vi tro bi o log i cal (in clud ing toxic) ef fects of sil ver nanoparticles (SNP) de pend on the nanoparticle char -
ac ter is tics that de ter mine the SNP in ter ac tion with cells and their sub se quent be hav ior in a cell in te rior. As shown
in stud ies both with SNP and some other nanoparticles, the nanoparticle sur face charge plays a role in
nanoparticle — cell in ter ac tion. To date, how ever, there is still a lack of sys tem atic stud ies on the role of sur face
charge in SNP ef fects on cells. The aim of this work is to study the cytotoxic ef fects of SNP with dif fer ent sur face
charge us ing a Jurkat cell line. We pre pared two SNP so lu tions where the par ti cles have the same (spher i cal)
shape and av er age size (13 nm) but are coated with dif fer ent sta bi liz ers, aero sol-OT and b-cyclodextrin; hence
the nanoparticles pos sessed dif fer ent neg a tive zeta po ten tial val ues, -89,4 mV and -35,6 mV for aero sol-OT and
b-cyclodextrin, re spec tively. Af ter the 24 h treat ment of cells with SNP in the con cen tra tion range of 0.5—2.5
mg/mL, the cytotoxic ef fects were es ti mated by means of 1) MTT as say, 2) apoptosis and ne cro sis de tec tion by
annexin V and propidium io dide, and 3) ob ser va tion of mor pho log i cal al ter ations in cells. Cytotoxicity was de -
tected af ter in cu ba tion with aero sol-OT-stabilized SNP; the tox ic ity of aero sol-OT it self was also ob served. The
SNP sta bi lized b-cyclodextrin did not ex ert any toxic ef fects. The re sults ob tained sug gest that sur face charge
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and, in some cases, the ef fects of only sta bi liz ers should be con sid ered as im por tant fac tors in nanoparticle — cell
in ter ac tions and should be taken into ac count in fur ther stud ies of SNP ef fects.
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Ââå äå íèå

Äëÿ ñî âðå ìåí íûõ ìå äè öèí ñêèõ íà íî òåõ íî ëî ãèé õà ðàê -
òåð íî ðàç âè òèå âà ðè àí òîâ èñ ïî ëü çî âà íèÿ ìå òàë ëîâ â íà íî -
ðàç ìåð íîé ôîð ìå, òî åñòü â âè äå ÷à ñ òèö, ðàç ìåð êî òî ðûõ
ëå æèò â äèà ïà çî íå 1—100 íì. Ýòî ñâÿ çà íî ñ èõ íå î áû÷ íû -
ìè ñâîé ñò âà ìè: âû ñî êîé òåï ëî- è ýëåê ò ðî ïðî âîä íî ñòüþ,
ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè îï òè ÷å ñêè ìè è ýëåê ò ðî ìàã íèò íû ìè
ñâîé ñò âà ìè. Â ÷à ñò íî ñòè, çî ëî òûå è ñå ðåá ðÿ íûå íà íî ÷à -
ñòè öû ïðåä ëà ãà åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü â ñè ñ òå ìàõ îòî áðà æå íèÿ
êëå òîê, äëÿ äå òåê öèè áèî ìî ëå êóë, à òàê æå â ïðî òè âî îïó õî -
ëå âîé òå ðà ïèè ñ öå ëüþ óíè÷ òî æå íèÿ ðà êî âûõ êëå òîê â õî äå 
ïðî âå äå íèÿ ôî òî òåð ìà ëü íîé òå ðà ïèè ëè áî çà ñ÷¸ò ñîá ñò -
âåí íîé àê òèâ íî ñòè ÷à ñ òèö ïî îò íî øå íèþ ê ðà êî âûì êëåò -
êàì [1—3]. Äëÿ íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà (Í×Ñ) õà ðàê òåð íû òàê -
æå ÿð êî âû ðà æåí íûå àí òè ìèê ðîá íûå ñâîé ñò âà, ÷òî ïðå äî -
ïðå äå ëè ëî èñ ïî ëü çî âà íèå íà íî ñå ðåá ðà â êà ÷å ñò âå áàê òå ðè -
îñòà òè ÷å ñêî ãî è áàê òå ðè öèä íî ãî êîì ïî íåí òà. Åñòü îñíî âà -
íèÿ ïî ëà ãàòü, ÷òî â ýòîì êà ÷å ñò âå Í×Ñ çà ìåò íî ïðå âîñ õî -
äÿò ñå ðåá ðî â èîí íîé ôîð ìå [4], è ýòî ñïî ñîá ñò âó åò èõ
óñïåø íî ìó ïðè ìå íå íèþ â ñî ñòà âå äåç èí ôè öè ðó þ ùèõ
ñðåäñòâ è ìå äè öèí ñêèõ èç äå ëèé, äëÿ êî òî ðûõ ñó ùå ñò âåí íî
íà ëè ÷èå ïðî òè âî ìèê ðîá íûõ ñâîéñòâ (êà òå òå ðîâ, ðà íå âûõ
ïî âÿ çîê, ìå äè öèí ñêèõ ìà çåé, ãå ëåé è äð.). Èç âå ñò íà àê òèâ -
íîñòü Í×Ñ è â îò íî øå íèè äðó ãèõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïà òî ãå -
íîâ, íà ïðè ìåð, âè ðó ñîâ èì ìó íî äå ôè öè òà ÷å ëî âå êà, ãå ïà -
òè òîâ è ãðèï ïà, à òàê æå ìà ëÿ ðèé íî ãî ïëàç ìî äèÿ [5, 6].
Â öåí ò ðå âíè ìà íèÿ íà õî äèò ñÿ è îá íà ðó æåí íàÿ ïðî òè âî -
îïó õî ëå âàÿ àê òèâ íîñòü Í×Ñ [7]. Ïî ÿâ ëå íèå ýêî ëî ãè ÷å ñêè
ïðè åì ëå ìûõ ìå òî äîâ «çåë¸íî ãî ñèí òå çà» Í×Ñ (ñ ïðè ìå íå -
íè åì ðàñ òè òå ëü íûõ ýê ñò ðàê òîâ â êà ÷å ñò âå âîñ ñòà íî âè òå ëåé
è ñòà áè ëè çà òî ðîâ) ïðè âå ëî ê èí òåí ñè ôè êà öèè èñ ñëå äî âà -
íèé èõ ïðî òè âî ðà êî âûõ ñâîéñòâ in vit ro [8].

Âìå ñ òå ñ òåì õî ðî øî èç âå ñò íî, ÷òî íà íî ÷à ñòè öû ìå -
òàë ëîâ íå ÿâ ëÿ þò ñÿ èíåð ò íû ìè ïî îò íî øå íèþ ê îð ãà íèç -
ìó ÷å ëî âå êà è ìî ãóò âû çû âàòü íå æå ëà òå ëü íûå áèî ëî ãè ÷å -
ñêèå ýô ôåê òû, è Í×Ñ — íå èñê ëþ ÷å íèå. Øè ðî êèé
ñïåêòð áèî öèä íîé àê òèâ íî ñòè äå ëà åò íà íî ñå ðåá ðî ïî òåí -
öè à ëü íûì öè òî òîê ñè ÷å ñêèì àãåí òîì, êî òî ðûé â çà âè ñè -
ìî ñòè îò ñâî èõ õà ðàê òå ðè ñòèê è óñëî âèé âîç äåé ñò âèÿ íà
êëåò êè ñïî ñî áåí âû çû âàòü òà êèå ÿâ ëå íèÿ, êàê ñíè æå íèå
îá ùåé ìå òà áî ëè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êëå òîê, äèñ ôóí ê öèþ
ìè òî õîí ä ðèé, îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, à òàê æå âû çû âàòü
ãè áåëü êëå òîê âñëåä ñò âèå àïîï òî çà è íå êðî çà. ×òî áû èç -
áå æàòü íå ãà òèâ íûõ ïî ñëåä ñò âèé èç-çà íå êîí ò ðî ëè ðó å ìî ãî 
èñ ïî ëü çî âà íèÿ Í×Ñ, íå îá õî äè ìî äî ñòà òî÷ íî ÿñ íîå ïî íè -
ìà íèå îñî áåí íî ñòåé èõ âîç äåé ñò âèÿ íà æè âûå êëåò êè.

Âàæ íóþ ðîëü âî âçàè ìî äåé ñò âèè ñ êëåò êà ìè èã ðà þò
ñîá ñò âåí íûå õà ðàê òå ðè ñòè êè íà íî ÷à ñòèö. Áû ëî ïî ëó ÷å íî
ìíî æå ñò âî ðå çó ëü òà òîâ êà ñà òå ëü íî âëè ÿ íèÿ ðàç ìå ðîâ ÷à ñ -
òèö íà ïðî ÿâ ëå íèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ íà íî ÷à ñòèö
in vit ro [9, 10]. Íå ìå íåå âàæ íû ìè õà ðàê òå ðè ñòè êà ìè ÿâ ëÿ -

þò ñÿ ôîð ìà íà íî ÷à ñòèö, õè ìè ÷å ñêèé ñî ñòàâ ïî âåð õ íî ñòè
(íà ïðè ìåð, ñî ñòàâ ñòà áè ëè çè ðó þ ùåé îáî ëî÷ êè) è ïî âåð õ -
íî ñò íûé çà ðÿä, òàê êàê ýòè ôàê òî ðû òàê æå âëèÿ þò íà èõ
âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êëåò êà ìè [11]. Ñðå äè ýòèõ õà ðàê òå ðè -
ñòèê çà ðÿä ïî âåð õ íî ñòè íà íî ÷à ñòèö îêà çàë ñÿ íà è ìå íåå
èçó ÷åí íûì, õî òÿ ñó ùå ñò âó þò äàí íûå, ïîä òâåð æ äà þ ùèå
âëè ÿ íèå çà ðÿ äà ïî âåð õ íî ñòè íà íî ÷à ñòèö ðàç ëè÷ íî ãî ñî -
ñòà âà (âêëþ ÷àÿ Í×Ñ) íà èõ âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êëåò êà ìè.
Òàê, èç âå ñò íî, ÷òî ïî âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä íà íî ÷à ñòèö èã ðà -
åò ðîëü â ïðî öåñ ñàõ èõ âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñ êëå òî÷ íîé ìåì á -
ðà íîé è ïðå äî ïðå äå ëÿ åò èõ äà ëü íåé øóþ âíóò ðè êëå òî÷ íóþ 
ëî êà ëè çà öèþ [12, 13]. ×òî êà ñà åò ñÿ Í×Ñ, òî íà ñå ãîä íÿø -
íèé äåíü èñ ñëå äî âà íèÿ âëè ÿ íèÿ èõ ïî âåð õ íî ñò íî ãî çà ðÿ -
äà ñëèø êîì ìà ëî ÷èñ ëåí íû, ÷òî áû ìîæ íî áû ëî ñäå ëàòü
îïðå äå ëåí íûå âû âî äû î ðî ëè ýòî ãî ïà ðà ìåò ðà â èõ äåé ñò -
âèè íà æè âîò íûå êëåò êè.

×òî áû âîñ ïîë íèòü ýòîò ïðî áåë, ìû íà ÷à ëè ïðî âî äèòü
èñ ñëå äî âà íèÿ öè òî òîê ñè÷ íî ñòè Í×Ñ îäè íà êî âûõ ôîð ìû è
ðàç ìå ðîâ, íî ñ ðàç íûì ïî âåð õ íî ñò íûì çà ðÿ äîì íà êó ëü òè -
âè ðó å ìûõ êëåò êàõ ÷å ëî âå êà. Ïåð âàÿ íà øà ðà áî òà â ýòîì íà -
ïðàâ ëå íèè áû ëà ïî ñâÿ ùå íà âçàè ìî äåé ñò âèþ Í×Ñ ñ êëåò êà -
ìè ýí äî òå ëèÿ ïó ïî÷ íîé âå íû ÷å ëî âå êà (ëè íèÿ EA.hy926) è
áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî Í×Ñ ñ áî ëü øèì ïî âåð õ íî ñò íûì çà ðÿ -
äîì îêà çû âà þò ñÿ áî ëåå òîêñè÷ íû ìè [14]. Â íà ñòî ÿ ùåé ðà -
áî òå ñî îá ùà åò ñÿ î ðå çó ëü òà òàõ èñ ñëå äî âà íèÿ íà ëèì ôîá ëà -
ñò íûõ êëåò êàõ ëè íèè Jur kat. Â îò ëè ÷èå îò èñ ïî ëü çî âàâ øèõ ñÿ 
íà ìè ðà íåå àä ãå çè îí íûõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, ýòà ëè íèÿ
ïîä äåð æè âà åò ñÿ â ñóñ ïåí çè îí íîì ñî ñòî ÿ íèè, ÷òî äà¸ò âîç -
ìîæ íîñòü ñðàâ íèòü âëè ÿ íèå Í×Ñ ñ ðàç ëè÷ íûì ïî âåð õ íî ñò -
íûì çà ðÿ äîì íà ðàç íûå òè ïû êëå òîê ñ ðàç íûì ñïî ñî áîì
êóëü òè âè ðî âà íèÿ. Â êà ÷å ñò âå èñ ñëå äó å ìûõ ýô ôåê òîâ ðàñ -
ñìàò ðè âà þò ñÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ êëå òîê, âëè ÿ -
íèå íà æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê, à òàê æå íà ðàç âè òèå àïîï -
òî çà è íå êðî çà. Êàê è â ïðå äû äó ùåé ðà áî òå, ðàç ìå ðû è ôîð -
ìà Í×Ñ áû ëè îäè íà êî âû ìè, ÷òî ïî çâî ëÿ ëî ïðî âî äèòü êîð -
ðåê ò íûé àíà ëèç ðî ëè ïî âåð õ íî ñò íî ãî çà ðÿ äà â ïðî ÿâ ëå íèè
òîê ñè ÷å ñ êèõ ýô ôåê òîâ Í×Ñ íà êëåò êàõ.

Ìå òî äè êà

Ïî ëó ÷å íèå è õà ðàê òå ðè ñòè êà íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà

Äëÿ ñèí òå çà Í×Ñ èñ ïî ëü çî âà ëè: âî äó äåè î íè çî âàí -
íóþ, ïî ëó ÷à å ìóþ â ïðè áî ðå «Âî äî ëåé» (ÍÏÎ «Õè ìý ëåê ò -
ðî íè êà», Ðîñ ñèÿ); âî äó äè ñ òèë ëè ðî âàí íóþ; íè òðàò ñå ðåá -
ðà (õ.÷., «ÏÇÖÌ-Âòîð ìåò», Ðîñ ñèÿ); èçî îê òàí ýòà ëîí íûé
(«Õèì ìåä», Ðîñ ñèÿ); 27%-íûé ðàñ òâîð àì ìè à êà («Õèì -
ìåä»); 96%-íûé ýòà íîë («Ðîñ áèî», Ðîñ ñèÿ); êâåð öå òè íà
äè ãèä ðàò (>98%) («Carl Roth GmBH», Ãåð ìà íèÿ); àýðî -

çîëü-ÎÒ (ÀÎÒ, >96%) («Ac ros», ÑØÀ); b-öèê ëî äåê ñò ðèí

(b-ÖÄ, 98,9%), ëþ áåç íî ïðå äî ñòàâ ëåí íûé ÃÍÓ «ÂÍÈÈ
êðàõ ìà ëîï ðî äóê òîâ» (Ìî ñ êîâ ñêàÿ îá ëàñòü, Ðîñ ñèÿ).
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Íà íî ÷à ñòè öû ñå ðåá ðà, ñòà áè ëè çè ðî âàí íûå ÀÎÒ
(Í×Ñ-AOT), ïî ëó ÷à ëè ìå òî äîì áèî õè ìè ÷å ñêî ãî ñèí òå çà
â îá ðàò íûõ ìè öåë ëàõ (â ìè öåë ëÿð íîì ðàñ òâî ðå â îð ãà íè -
÷å ñêîì ðàñ òâî ðè òå ëå). Ïðî öå äó ðà ñèí òå çà áû ëà ïî äðîá íî
îïè ñà íà ðà íåå [15]. Êîí öåí ò ðà öèÿ Í×Ñ â ìè öåë ëÿð íîì
ðàñ òâî ðå ñî ñòàâ ëÿ ëà 1 ììîëü/ë. Äà ëåå îñó ùå ñò â ëÿ ëè ïå ðå -
íîñ ñèí òå çè ðî âàí íûõ ÷à ñ òèö â âî äíóþ ôà çó ïóò¸ì ñìå øå -
íèÿ ìè öåë ëÿð íî ãî ðàñ òâî ðà ñ âî äîé è ïî ñëå äó þ ùå ãî îò -
ñòà è âà íèÿ [15]. Çà òåì êîí öåí ò ðà öèþ ÀÎÒ â ðàñ òâî ðå íà -
íî ÷à ñòèö óìå íü øà ëàñü ïó òåì äèà ëè çà. Â ðå çó ëü òà òå ïî ëó -
÷à ëè âî äíûé ðàñ òâîð ñ êîí öåí ò ðà öèåé Í×Ñ 1 ììîëü/ë è
êîí öåí ò ðà öèåé ÀÎÒ 3,5 ììîëü/ë, êî òî ðûé èñ ïî ëü çî âàë ñÿ 
äëÿ èí êó áà öèè ñ êëå òî÷ íû ìè êó ëü òó ðà ìè. Êîí öåí ò ðà öèþ
ÀÎÒ îïðå äå ëÿ ëè ïî ñòàí äàð ò íîé ìå òî äè êå «Îïðå äå ëå íèå
ìî ëÿð íîé êîí öåí ò ðà öèè àíè îí íûõ ÏÀÂ ñïåê òðî ôî òî -
ìåò ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèè
0,015—0,25 ìã/ìë» (ÃÎÑÒ Ð 51211-98), ìî äè ôè öè ðî âàí -
íîé ïðè ìå íè òå ëü íî ê ðà áî ÷èì êîí öåí ò ðà öè ÿì ÀÎÒ â íà -
øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ. Êîí öåí ò ðà öèþ Í×Ñ-ÀÎÒ â âî äíîì
ðàñ òâî ðå îïðå äå ëÿ ëè ïî ñïåê ò ðàì ïî ãëî ùå íèÿ, ïî ëó ÷åí -
íûõ íà ïðè áî ðå «Shi mad zu UV-2600» («Shi mad zu Cor po ra -
ti on», ßïî íèÿ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êî ýô ôè öè åí òà ýê ñòèí ê -

öèè e = 1,14 x 104 ë / (ìîëü x ñì), íàé äåí íî ãî ðà íåå â îò -
äåëü íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ.

Ñèí òåç Í×Ñ, ñòà áè ëè çè ðî âàí íûõ b-öèê ëî äåê ñò ðè íîì 

(Í×Ñ-b-ÖÄ), ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðåä ëî æåí íî ãî ðà -
íåå âà ðè àí òà áèî õè ìè ÷å ñêî ãî ñèí òå çà â âî äíîì ðàñ òâî ðå
([15]. Êàê è ïðè ñèí òå çå â îá ðàò íûõ ìè öåë ëàõ, Í×Ñ çäåñü
îá ðà çó þò ñÿ â ðå çó ëü òà òå âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ èîíîâ ñå ðåá ðà
êâåð öå òè íîì; ïðî öåññ ïðî òå êà åò â âî äíîì ðàñ òâî ðå â ïðè -

ñóò ñò âèè b-ÖÄ. Äëÿ èí êó áà öèè ñ êëåò êà ìè ãî òî âè ëè ðàñ -
òâîð ñ êîí öåí ò ðà öèåé Í×Ñ 1 ììîëü/ë è êîí öåí ò ðà öèåé

b-ÖÄ 1 ììîëü/ë. Êîí öåí ò ðà öèþ Í×Ñ-b-ÖÄ îïðå äå ëÿ ëè
ïî ñïåê ò ðàì ïî ãëî ùå íèÿ, ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êî ýô ôè öè -

åí òà ýê ñòèí ê öèè e = 1,45 x 104 ë / (ìîëü x ñì), íàé äåí íî ãî
ðà íåå â íå çà âè ñè ìûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ.

Ðàç ìå ðû Í×Ñ è çíà ÷å íèÿ èõ z-ïî òåí öè à ëà îïðå äå ëÿ ëè
ìå òî äîì ôî òî ííîé êîð ðå ëÿ öè îí íîé ñïåê òðî ñêî ïèè (ÔÊÑ)
íà ïðè áî ðå «Ze ta PALS» («Bro ok ha ven In s t ru ments», ÑØÀ).

Ìèê ðî ôî òîã ðà ôèè íà íî ÷à ñòèö ïî ëó ÷à ëè ñ ïî ìî ùüþ
ïðî ñâå ÷è âà þ ùåé ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè (ÏÝÌ).
Êàï ëè ðàñ òâî ðà Í×Ñ îáú¸ìîì 3 ìêë íà íî ñè ëè íà ìåä íûå
ñåò êè äëÿ ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè ñ ôîð ì âà ðî âûì ïî -
êðû òè åì è îñòàâ ëÿ ëè â ïî òî êå âîç äó õà äî âû ñû õà íèÿ êàï -
ëè ðàñ òâî ðà (äî 5 ìèí). Ñåò êè èñ ñëå äî âà ëè â ïðî ñâå ÷è âà -
þ ùåì ýëåê ò ðîí íîì ìèê ðî ñêî ïå «LEO912 AB OMEGA»
(«Carl Ze iss», Ãåð ìà íèÿ) ïîä óñêî ðÿ þ ùèì íà ïðÿ æå íè åì
120 êÂ. Èç ìèê ðî ôî òîã ðà ôèé îïðå äå ëÿ ëè ðàç ìå ðû è ôîð -
ìó ÷à ñ òèö, à òàê æå (ïî ýëåê ò ðîí íûì äèô ðàê òîã ðàì ìàì)
ïî ëó ÷à ëè ïà ðà ìåò ðû èõ êðè ñ òàë ëè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû. Ïî
èçîá ðà æå íè ÿì íå ìå íåå ÷åì 500 ÷à ñ òèö ñòðî è ëè ãè ñ òîã -
ðàì ìó ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïî ðàç ìå ðàì.

Êó ëü òó ðà êëå òîê

Êëåò êè Jur kat (Ò-ëèì ôîá ëà ñò íàÿ ëåé êå ìèÿ ÷å ëî âå êà)
ïî ëó ÷å íû èç Ðîñ ñèé ñêîé êîë ëåê öèè êëå òî÷ íûõ êó ëü òóð
ïî çâî íî÷ íûõ (ÔÃÁÓÍ «Èí ñòè òóò öè òî ëî ãèè Ðîñ ñèé ñêîé
àêà äå ìèè íà óê», Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, Ðîñ ñèÿ). Äëÿ ñóá êó ëü -
òè âè ðî âà íèÿ èñ ïî ëü çî âà ëè ñðå äó RPMI1640 ñ äî áàâ ëå íè åì 
10% ýì á ðè î íà ëü íîé áû ÷üåé ñû âî ðîò êè («In vit ro gen»,
ÑØÀ). Ñóá êó ëü òè âè ðî âà íèå ïðî âî äè ëè â èí êó áà òî ðå
«New Brun s wick Ga la xy 48 R» («Ep pen dorf», Ãåð ìà íèÿ) ïðè

37°Ñ â óâëàæí¸ííîé àò ìî ñôå ðå ñ 5% óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà. Ïàñ -
ñè ðî âà íèå êëå òîê ïðî âî äè ëè 3 ðà çà â íå äå ëþ. Ïðåä âà ðè -
òåëü íî îïðå äå ëÿ ëè êîí öåí ò ðà öèþ ñóñ ïåí çèè è æèç íå ñïî -
ñîá íîñòü êëå òîê ìå òî äîì èñê ëþ ÷å íèÿ âè òà ëü íî ãî êðà ñè òå -
ëÿ (òðè ïà íî âî ãî ñè íå ãî) ïóò¸ì ïîäñ÷¸òà â àâ òî ìà òè ÷å ñêîì
ñ÷¸ò÷è êå êëå òîê «Co un tess» («In vit ro gen», ÑØÀ) â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ èí ñò ðóê öèåé ê ïðè áî ðó. Äëÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà èñ ïî ëü -
çî âà ëè êëåò êè ñ æèç íå ñïî ñîá íî ñòüþ íå ìå íåå 95%.

Îïðå äå ëå íèå æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê ïî ñëå èí êó áà öèè
ñ íà íî ÷à ñòè öà ìè ñ ïî ìî ùüþ òå ñ òà MTT

Äå òåê öèþ óðîâ íÿ æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê ñ ïî ìî -
ùüþ 3-(4,5-äè ìå òèë òè à çîë-2-èë)-2,5-äè ôå íèë-òåò ðà çî -
ëèÿ áðî ìè äà (ÌÒÒ) ïðî âî äè ëè ïî ìå òî äè êå Mos mann
ñ íå çíà ÷è òå ëü íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè [16]. Êëå òî÷ íóþ ñóñ -
ïåí çèþ âíî ñè ëè â ëóí êè 96-ëó íî÷ íî ãî ìèê ðî ïëàí øå òà
â êîí öåí ò ðà öèè 2,5 x 105 êëå òîê/ìë è èí êó áè ðî âà ëè 48 ÷,
çà òåì âíî ñè ëè Í×Ñ â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèé
0,5—2,5 ìêã/ìë, à òàê æå äåè î íè çî âàí íóþ âî äó â êà ÷å ñò âå
îò ðè öà òå ëü íî ãî êîí ò ðî ëÿ. Äëÿ îöåí êè öè òî òîê ñè÷ íî ñòè
ñòà áè ëè çà òî ðîâ êëåò êè èí êó áè ðî âà ëè ñ âî äíû ìè ðàñ òâî -

ðà ìè ÀÎÒ (3,5 ììîëü/ë) è b-ÖÄ (1 ììîëü/ë) â ðàç âå äå íè -
ÿõ, ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ðàç âå äå íè ÿì ïðå ïà ðà òîâ Í×Ñ. Ïî -
ñëå 24-÷à ñî âîé èí êó áà öèè êëåò êè îò ìû âà ëè â ôîñ ôàò -
íî-ñî ëå âîì áó ôå ðå (ÔÑÁ) ñ pH 7,4 («Ýêî-Ñåð âèñ», Ðîñ -
ñèÿ), çà òåì âíî ñè ëè ñâå æóþ êó ëü òó ðà ëü íóþ ñðå äó è ðàñ -
òâîð ÌÒÒ («Ap pliC hem», ÑØÀ) â ÔÑÁ äî êîí öåí ò ðà öèè
500 ìêã/ìë è îá ùå ãî îáú¸ìà ñóñ ïåí çèè 200 ìêë. ×å ðåç 4 ÷
èí êó áà öèè ñ ÌÒÒ îò áè ðà ëè ñðå äó, âíî ñè ëè ïî 100 ìêë
äè ìå òèë ñó ëü ôîê ñè äà, çà òåì ïå ðå ìå øè âà ëè ðàñ òâîð íà îð -
áè òà ëü íîì øåé êå ðå ïðè ÷à ñ òî òå 2000 îá./ìèí â òå ÷å íèå
3 ìèí. Ïî ñëå ïå ðå ìå øè âà íèÿ âíî ñè ëè ïî 100 ìêë äè ñ òèë -
ëè ðî âàí íîé âî äû è ñíî âà ïå ðå ìå øè âà ëè ïðè ÷à ñ òî òå
1000 îá./ìèí â òå ÷å íèå 5 ìèí. Îï òè ÷å ñêóþ ïëîò íîñòü ïî -
ëó ÷åí íî ãî ðàñ òâî ðà ôîð ìà çà íà â ëóí êàõ èç ìå ðÿ ëè íà ôî -
òî ìåò ðå «Cha me le on V» («Hi dex», Ôèí ëÿí äèÿ) ïðè 544 íì. 
Æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê âû ÷èñ ëÿ ëè êàê äî ëþ îï òè ÷å -
ñêîé ïëîò íî ñòè ôîð ìà çà íà èç èñ ïû òó å ìûõ êëå òîê îò îï -
òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè ôîð ìà çà íà èç êîí ò ðî ëü íûõ êëå òîê
(èí êó áè ðî âàí íûõ ñ äåè î íè çî âàí íîé âî äîé), âû ðà æåí íóþ 
â ïðî öåí òàõ.

Äå òåê öèÿ êëå òî÷ íîé ãè áå ëè âñëåä ñò âèå àïîï òî çà 
è íå êðî çà ñ ïî ìî ùüþ àí íåê ñè íà V è ïðî ïè äèé éîäè äà

Â ëóí êè 12-ëó íî÷ íî ãî ïëàí øå òà âíî ñè ëè ñóñ ïåí çèþ
êëå òîê îáú¸ìîì 1 ìë è êîí öåí ò ðà öèåé 2,5 x 105 êëå -
òîê/ìë. Êëåò êè èí êó áè ðî âà ëè 48 ÷, ïî ñëå ÷å ãî âíî ñè ëè
èñ ñëå äó å ìûå Í×Ñ â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèé
0,5—2,5 ìêã/ìë, à òàê æå äåè î íè çî âàí íóþ âî äó â êà ÷å ñò âå
îò ðè öà òå ëü íî ãî êîí ò ðî ëÿ, èí êó áè ðî âà ëè 24 ÷. Ïî îêîí ÷à -
íèè èí êó áà öèè êëåò êè îò ìû âà ëè îò ñðå äû è ðå ñóñ ïåí äè -
ðî âà ëè â õî ëîä íîì ÔÑÁ (4°Ñ), ïå ðå íî ñè ëè â ÷è ñ òûå ïðî -
áèð êè è îïðå äå ëÿ ëè óðîâ íè àïîï òî òè ÷å ñêèõ è íå êðî òè ÷å -
ñêèõ ñî áû òèé ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé öè òî ôëó î ðè ìåò ðèè
â ïðè áî ðå «FACS Ca li bur» («BD Bi os ci en ces», ÑØÀ) è
ñ íà áî ðîì ðå à ãåí òîâ «An ne xin V-FITC Apop to sis De tec ti on
Kit I» («BD Bi os ci en ces») â ñî îò âåò ñò âèè ñ èí ñò ðóê öèåé.
Äå òåê òè ðî âà ëè ïî âåð õ íî ñò íûé ôîñ ôà òè äèë ñå ðèí, ìàðê¸ð 
ðàí íå ãî àïîï òî çà, ñ ïî ìî ùüþ àí íåê ñè íà V, ìå ÷åí íî ãî
ôëó î ðåñ öå è íè çî òè î öè î íà òîì (FITC-A). Äî ïîë íè òå ëü íî
êëåò êè îêðà øè âà ëè ïðî ïè äèé éîäè äîì (PI), êî òî ðûé
ïðî íè êà åò ñêâîçü ïî âðåæä¸ííóþ ìåì á ðà íó êëå òîê íà ñòà -
äèè ïîçä íå ãî àïîï òî çà è íå êðî çà [17].
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Èñ ñëå äî âà íèå ìîð ôî ëî ãèè êëå òîê

Äàí íóþ ïðî öå äó ðó ñî âìå ùà ëè ñ äå òåê öèåé êëå òî÷ íîé
ãè áå ëè. Êëåò êè ïî ñëå èí êó áà öèè ñ Í×Ñ èñ ñëå äî âà ëè ïîä
ìèê ðî ñêî ïîì «Ec lip se TE 2000-U» («Ni kon», ßïî íèÿ) â ðå -
æè ìå ôà çî âî ãî êîí ò ðà ñòè ðî âà íèÿ ïîä 100-êðàò íûì óâå ëè -
÷å íè åì. Èçîá ðà æå íèÿ êëå òîê ôèê ñè ðî âà ëè íà öèô ðî âóþ
êà ìå ðó «Co ol S NAP Pro» («Me dia Cy ber ne tics», ÑØÀ).

Àíà ëèç ðå çó ëü òà òîâ

Ñðåä íèé ðàç ìåð è øè ðè íó ðàñ ïðå äå ëå íèÿ Í×Ñ ïî
ðàç ìå ðàì ïî èòî ãàì ÏÝÌ âû âî äè ëè èç ïî ñòðî åí íûõ ãè ñ -
òîã ðàìì â ïðè áëè æå íèè Ãà óñ ñà, èñ ïî ëü çóÿ ïðî ãðàì ìíîå
îáåñ ïå ÷å íèå «Ori gin» (âåð ñèÿ 6.1). Êàæ äûé âèä èñ ñëå äî âà -
íèé íà êëåò êàõ âû ïîë íÿ ëè íå ìå íåå ÷åì â òð¸õ íå çà âè ñè -
ìûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ. Äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå â ðàì êàõ òå ñ òà
MTT, ïðåä ñòàâ ëå íû êàê ñðåä íåå ± ñòàí äàð ò íîå îò êëî íå -
íèå. Ñòà òè ñòè ÷å ñêèå ðàç ëè ÷èÿ îïðå äå ëÿ ëè, èñ ïî ëü çóÿ
t-òåñò Ñòüþ äåí òà. Äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå ìå òî äîì ïðî òî÷ -
íîé öè òî ôëó î ðè ìåò ðèè, àíà ëè çè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî -
ãðàì ìíî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ «Cel lQu est Pro» («BD Bi os ci en -
ces»); ðå çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû êàê ïðî öåí òû íîð ìà ëü -
íûõ êëå òîê, êëå òîê â ðàí íåì àïîï òî çå, êëå òîê â ïîçä íåì
àïîï òî çå è íå êðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê.

Ðå çó ëü òà òû

Èçîá ðà æå íèÿ Í×Ñ, ïî ëó ÷åí íûå ñ ïî ìî ùüþ ÏÝÌ,
ïî êà çà íû íà ðèñ. 1. Ñèí òå çè ðî âàí íûå Í×Ñ èìå ëè ôîð ìó, 
áëèç êóþ ê ñôå ðè ÷å ñêîé. Ïî ëó ÷åí íûå â õî äå èñ ñëå äî âà íèÿ 
äèô ðàê òîã ðàì ìû ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëè î êðè ñ òàë ëè ÷å ñêîé
ñòðóê òó ðå ñ ïà ðà ìåò ðà ìè êó áè ÷å ñêîé ãðà íå öåí ò ðè ðî âàí -
íîé ðåø¸òêè, ñõîä íû ìè ñ òà êî âû ìè äëÿ ñòàí äàð ò íî ãî îá -
ðàç öà êðè ñ òàë ëè ÷å ñêî ãî çî ëî òà [15]. Ýòî ïîä òâåð æ äà åò,
÷òî íà áëþ äà å ìûå íà ìèê ðî ôî òîã ðà ôè ÿõ ÷à ñ òè öû ñî ñòî ÿò
èç ìå òàë ëè ÷å ñêî ãî ñå ðåá ðà.

Ãè ñ òîã ðàì ìû ðàñ ïðå äå ëå íèé Í×Ñ ïî ðàç ìå ðàì ïî êà -
çà íû íà ðèñ. 2. Ïî ëó ÷åí íûå èç ãè ñ òîã ðàìì ñðåä íèå ðàç ìå -

ðû ÷à ñ òèö, à òàê æå èõ ðàç ìå ðû è çíà ÷å íèÿ z-ïî òåí öè à ëîâ, 
íàé äåí íûå ìå òî äîì ÔÊÑ, ïî êà çà íû â òàá ëè öå. Ñëå äó åò

îò ìå òèòü, ÷òî èç ìå ðå íèÿ z-ïî òåí öè à ëà ïðî âî äè ëè ïðè
îäè íà êî âîé èîí íîé ñè ëå ðàñ òâî ðà; ïðè ñî áëþ äå íèè ýòî ãî 
óñëî âèÿ (è ïðè îäè íà êî âîì ñðåä íåì ðàç ìå ðå ÷à ñ òèö) çíà -

÷å íèÿ z-ïî òåí öè à ëà îò ðà æà þò äåé ñò âè òå ëü íûå ðàç ëè ÷èÿ
â ïëîò íî ñòè ïî âåð õ íî ñò íî ãî çà ðÿ äà íà íî ÷à ñòèö [14].

Êàê âèä íî íà ðèñ. 2, Í×Ñ èìå ëè îäè íà êî âûé ñðåä íèé

ðàç ìåð, íî øè ðè íà ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ó Í×Ñ-b-ÖÄ áû ëà
áîëü øå, ÷åì ó Í×Ñ-ÀÎÒ. Çíà ÷å íèÿ ðàç ìå ðîâ Í×Ñ, ïî ëó -
÷åí íûõ ìå òî äîì ÔÊÑ, çà ìåò íî ïðå âû øà ëè ñî îò âåò ñò âó þ -
ùèå çíà ÷å íèÿ, ïî ëó ÷åí íûå â ðå çó ëü òà òå àíà ëè çà ìèê ðî -
ôî òîã ðà ôèé (òàá ëè öà), ÷òî ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ èç âå ñò -
íîé îñî áåí íî ñòüþ ìå òî äà ÔÊÑ — åãî âû ñî êîé ÷óâ ñò âè -
òåëü íî ñòüþ ê ìà ëûì ïðè ìå ñÿì ÷à ñ òèö áî ëü øî ãî ðàç ìå ðà.
Îá ñóæ äå íèå ýòîé è äðó ãèõ âîç ìîæ íûõ ïðè ÷èí çà âû øå íèÿ 
ðàç ìå ðîâ íà íî ÷à ñòèö ïðè èñ ñëå äî âà íèè ìå òî äîì ÔÊÑ ïî
ñðàâ íå íèþ ñ äàí íû ìè ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè ìîæ íî
íàé òè â ëè òå ðà òó ðå [15, 18]. Èç òàá ëè öû âèä íî òàê æå, ÷òî

çíà ÷å íèÿ z-ïî òåí öè à ëà çà ìåò íî îò ëè ÷à þò ñÿ äëÿ

Í×Ñ-ÀÎÒ è Í×Ñ-b-ÖÄ. Ýòî îáó ñëîâ ëå íî òåì, ÷òî ìî ëå -

êó ëû ÀÎÒ è b-ÖÄ íå ñóò àíè îí íûå èîíè çó å ìûå ãðóï ïû
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Ðèñ. 3. Èç ìå íå íèå æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê Jur kat ïðè èí êó áà öèè
ñ Í×Ñ â òå ÷å íèå 24 ÷. Ïî îñè îð äè íàò — æèç íå ñïî ñîá íîñòü ïðåä ñòàâ -
ëå íà êàê äî ëÿ îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè èñ ïû òó å ìûõ êëå òîê îò îï òè ÷å -
ñêîé ïëîò íî ñòè â êîí ò ðî ëå, âû ðà æåí íàÿ â ïðî öåí òàõ.

Òàá ëè öà

Õà ðàê òå ðè ñòè êè íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà. Äà íû ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ è ñòàí äàð ò íûå îò êëî íå íèÿ

Îïðå äå ëÿ å ìûé ïà ðà ìåòð Í×Ñ-ÀÎÒ Í×Ñ-a-ÖÄ

Ôîð ìà Ñôå ðè ÷å ñêàÿ Ñôå ðè ÷å ñêàÿ

Ðàç ìåð ïî äàí íûì ÏÝÌ, íì1 13,2 ± 4,72 13,3 ± 7,97

Ðàç ìåð ïî äàí íûì ÔÊÑ, íì 49,44 ± 0,80 38,75 ± 0,59

z-ïî òåí öè àë, ìÂ -89,4 ± 4,32 -35,9 ± 2,52

Ïðè ìå ÷à íèå. 1 — äà íû ñðåä íåå è øè ðè íà ðàñ ïðå äå ëå íèÿ

Ðèñ. 2. Ãè ñ òîã ðàì ìû ðàñ ïðå äå ëå íèÿ íà íî ÷à ñòèö ïî ðàç ìå ðàì: 

à — Í×Ñ-ÀÎÒ; á — Í×Ñ-b-ÖÄ.

Ðèñ. 1. Ìèê ðî ôî òîã ðà ôèè íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà: 

à — Í×Ñ-ÀÎÒ; á — Í×Ñ-b-ÖÄ.



ñ ðàç íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè ðÊ ïðè íåé òðà ëü íîì ðÍ, è ñî îò -
âåò ñò âåí íî, ñî çäà þò ðàç íóþ ïëîò íîñòü çà ðÿ äà íà ïî âåð õ -
íî ñòè Í×Ñ, ÷òî è îò ðà æà åò ñÿ â ðàç ëè ÷èè èç ìå ðÿ å ìûõ çíà -
÷å íèé ýëåê ò ðî ôî ðå òè ÷å ñêîé ïî äâèæ íî ñ òè è ðàñ ñ÷è òàí -

íûõ èç íåå z-ïî òåí öè à ëîâ.

Èç ìå íå íèÿ æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê Jur kat ïðåä ñòàâ -
ëå íû íà ðèñ. 3. Ïðè èí êó áà öèè ñ Í×Ñ-ÀÎÒ æèç íå ñïî ñîá -
íîñòü êëå òîê óìå íü øà ëàñü, íà ÷è íàÿ ñ êîí öåí ò ðà öèè íà -

íî ÷à ñòèö 2,0 ìêã/ìë, òîã äà êàê èí êó áà öèÿ ñ Í×Ñ-b-ÖÄ
íå ïðè âî äè ëà ê äî ñòî âåð íî ìó ñíè æå íèþ æèç íå ñïî ñîá íî -
ñòè êëå òîê âî âñåì äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèé íà íî ÷à ñòèö,
âêëþ ÷àÿ 2,0 è 2,5 ìêã/ìë. Ïðè êîí ò ðî ëü íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàõ ñ ðàñ òâî ðà ìè ñòà áè ëè çà òî ðîâ èç ìå íå íèÿ íà áëþ äà ëèñü
ëèøü ïðè èí êó áà öèè ñ ÀÎÒ: æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê
óìå íü øà ëàñü ïðè êîí öåí ò ðà öè ÿõ ñòà áè ëè çà òî ðà, ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèõ âíî ñè ìûì ñ ðàñ òâî ðà ìè Í×Ñ-ÀÎÒ äî êîí öåí -
ò ðà öèé íà íî ÷à ñòèö 2,0 è 2,5 ìêã/ìë. Òà êèì îá ðà çîì, îêà -
çà ëîñü, ÷òî â òîêñè÷ íîñòü ðàñ òâî ðà Í×Ñ-ÀÎÒ âíî ñèò
âêëàä êàê ñîá ñò âåí íî ýô ôåêò íà íî ÷à ñòèö, òàê è ýô ôåêò
ñòà áè ëè çà òî ðà; àíà ëî ãè÷ íûé âû âîä áûë ñäå ëàí íà ìè ðà -
íåå â èñ ñëå äî âà íè ÿõ äåé ñò âèÿ Í×Ñ-ÀÎÒ íà êëåò êè ýí äî -
òå ëèÿ [14].

Êàê è â ðà áî òå ñ ýí äî òå ëè åì, ìû ñî ÷ëè ïî ëåç íûì âû -
äå ëèòü âêëàä íà íî ÷à ñòèö â îá ùóþ òîêñè÷ íîñòü ðàñ òâî ðà
Í×Ñ-ÀÎÒ äëÿ êëå òîê Jur kat, ïî ñòðî èâ çà âè ñè ìîñòü ðàç -

íî ñòè çíà ÷å íèé æèç íå ñïî ñîá íî ñòè (DV) êëå òîê ïðè äåé -
ñò âèè ðàñ òâî ðà ÀÎÒ è ðàñ òâî ðà Í×Ñ-ÀÎÒ îò êîí öåí ò ðà -
öèè íà íî ÷à ñòèö ïî äàí íûì ðèñ. 3. Ïî ëó ÷åí íàÿ çà âè ñè -
ìîñòü ïî êà çà íà íà ðèñ. 4; äëÿ ñðàâ íå íèÿ çäåñü æå ïðè âå äå -
íû ñî îò âåò ñò âó þ ùèå äàí íûå äëÿ êëå òîê ýí äî òå ëèÿ èç ðà -
áî òû [14]. Êàê âèä íî èç ðè ñóí êà, â îáî èõ ñëó ÷à ÿõ ìîæ íî
îïðå äå ëèòü êîí öåí ò ðà öèè ðàñ òâî ðà íà íî ÷à ñòèö, ïðè êî -
òî ðûõ åãî òîêñè÷ íîñòü îïðå äå ëÿ åò ñÿ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî
ñà ìè ìè íà íî ÷à ñòè öà ìè, ïî ñêî ëü êó âêëàä ÀÎÒ îêà çû âà åò -
ñÿ íå çíà ÷è òå ëü íûì. Ýòè êîí öåí ò ðà öèè íà íî ÷à ñòèö ñî îò -
âåò ñò âó þò, î÷å âèä íî, ìàê ñè ìà ëü íîé ðàç íî ñòè çíà ÷å íèé

V, òî åñòü DVmax. Äëÿ êëå òîê Jur kat DVmax íà áëþ äà åò ñÿ ïðè 
2,0 ìêã/ìë, òîã äà êàê äëÿ EA.hy926 îíî ñî îò âåò ñò âó åò
1,5 ìêã/ìë. Ýòî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î áî ëåå âû ñî êîé ÷óâ ñò âè -
òå ëü íî ñòè ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê EA.hy926 ê Í×Ñ-ÀÎÒ
ïî ñðàâ íå íèþ ñ Jur kat.

Äàí íûå ïî ãè áå ëè êëå òîê â ðå çó ëü òà òå àïîï òî çà è íå -
êðî çà ïðåä ñòàâ ëå íû íà ãè ñ òîã ðàì ìå ðèñ. 5. Êëåò êè, îá ëà -
äàâ øèå (îò íî ñè òå ëü íî êîí ò ðî ëÿ) âû ñî êîé ôëó î ðåñ öåí -
öèåé òî ëü êî ïî FITC-A, îò íî ñè ëè ê êëåò êàì â ñòà äèè ðàí -
íå ãî àïîï òî çà; êëåò êè ñ ôëó î ðåñ öåí öèåé ïî FITC-A è PI
— ê êëåò êàì â ñòà äèè ïîçä íå ãî àïîï òî çà; êëåò êè ñ îêðà -
øè âà íè åì ïî PI — ê íå êðî òè ÷å ñêèì êëåò êàì [19]. Áû ëî
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî â êëåò êàõ, èí êó áè ðî âàí íûõ ñ Í×Ñ-ÀÎÒ, 
çà ìåò íî ïî âû øà ëèñü óðîâ íè äå òåê òè ðó å ìûõ ñî áû òèé,
ñâÿ çàí íûõ ñ ñî ñòî ÿ íè åì àïîï òî çà è íå êðî çà, ïðè÷¸ì äî ëÿ
êëå òîê, îêðà øè âà å ìûõ è FITC-A, è PI, ðåç êî âîç ðà ñ òà ëà,
íà ÷è íàÿ ñ 2,0 ìêã/ìë Í×Ñ. Ïðè 2,5 ìêã/ìë Í×Ñ-ÀÎÒ
áîëü øå ïî ëî âè íû ñî áû òèé ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî î íå êðî çå

êëå òîê. Â êëåò êàõ, èí êó áè ðî âàí íûõ ñ Í×Ñ-b-ÖÄ, íà ïðî -
òèâ, íå áû ëî íè êà êèõ çíà ÷è òå ëü íûõ èç ìå íå íèé äî ëè ñî -
áû òèé ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè êëåò êà ìè.

Èç ìå íå íèÿ ìîð ôî ëî ãèè êëå òîê ïî êà çà íû íà ðèñ. 6.
Êîí ò ðî ëü íûå êëåò êè áû ëè îêðóã ëûå, ñ ãëàä êîé ïî âåð õ íî -
ñòüþ. Â êëåò êàõ ñ Í×Ñ-ÀÎÒ áû ëè îá íà ðó æå íû èç ìå íå -
íèÿ, íà ÷è íàÿ ñ êîí öåí ò ðà öèè Í×Ñ 2,0 ìêã/ìë, â òî âðåìÿ

êàê Í×Ñ-b-ÖÄ íå âû çû âà ëè èç ìå íå íèé íà âñ¸ì äèà ïà çî -
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Ðèñ. 6. Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ â êó ëü òó ðå êëå òîê ëè íèè Jur kat: à 
— êîí ò ðî ëü íûå êëåò êè; á — êëåò êè, èí êó áè ðî âàí íûå ñ 2,0 ìêã/ìë
Í×Ñ-ÀÎÒ. Îï òè ÷å ñêàÿ ìèê ðî ñêî ïèÿ â ðå æè ìå ôà çî âî ãî êîí ò ðà ñòè ðî -
âà íèÿ, 100-êðàò íîå óâå ëè ÷å íèå.

Ðèñ. 5. Ïðî ÿâ ëå íèå àïîï òî çà è íå êðî çà â êëåò êàõ ëè íèè Jur kat: à — ïî -

ñëå èí êó áà öèè ñ Í×Ñ-ÀÎÒ; á — ïî ñëå èí êó áà öèè ñ Í×Ñ-b-ÖÄ. Âðå ìÿ
èí êó áà öèè: 24 ÷. Ðå çó ëü òà òû ñî îò âåò ñò âó þò ñî áû òè ÿì, ðå ãè ñò ðè ðó å -
ìûì â õî äå öè òî ôëó î ðè ìåò ðèè ïî ôëó î ðåñ öåí öèè FITC-A (àïîï òîç) è
PI (íå êðîç). 100% ñî áû òèé ñî îò âåò ñò âó åò 15 000 êëå òîê. Ê — êîí ò ðîëü. 
Ïî îñè îð äè íàò — äî ëÿ êëå òîê ïîä âåð ã øèõ ñÿ àïîï òî çó è íå êðî çó
â ïðî öåí òàõ îò êîí ò ðî ëÿ, ïðè íÿ òî ãî çà 100%.

Ðèñ. 4. Âêëàä ÀÎÒ â íà áëþ äà å ìóþ öè òî òîê ñè÷ íîñòü Í×Ñ-ÀÎÒ ïî îò íî -

øå íèþ ê êëåò êàì Jur kat è EA.hy926. DV = VÀÎÒ — VÍ×Ñ-ÀÎÒ, ãäå VÀÎÒ è
VÍ×Ñ-ÀÎÒ — æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê, èí êó áè ðî âàí íûõ ñ ÀÎÒ è Í×Ñ-ÀÎÒ 
ñî îò âåò ñò âåí íî. Äàí íûå äëÿ êëå òîê EA.hy926 âçÿ òû èç ðà áî òû [14].



íå êîí öåí ò ðà öèé. Ïðè âîç äåé ñò âèè Í×Ñ-ÀÎÒ îò
2,0 ìêã/ìë è âû øå íà áëþ äà ëèñü ñìîð ùè âà íèå è óìå íü -
øå íèå êëå òîê â ðàç ìå ðàõ. Íà áëþ äà å ìûå èç ìå íå íèÿ êëå -
òîê ñîâ ïà ëè ñî ñíè æå íè åì ïbÿ ìî ãî ñâå òî ðàñ ñå ÿ íèÿ îò
ýòèõ æå êëå òîê ïðè öè òî ôëó î ðè ìåò ðè ÷å ñêèõ èç ìå ðå íè ÿõ
(äàí íûå íå ïðè âå äå íû).

Îá ñóæ äå íèå

Âî ïðîñ î âëè ÿ íèè õà ðàê òå ðè ñòèê íà íî ÷à ñòèö íà èõ
âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êëåò êà ìè øè ðî êî îñâå ùà åò ñÿ â ëè òå ðà -
òó ðå (ñì., íà ïðè ìåð, îá çîð [11]). Òåì íå ìå íåå, ñî îò âåò ñò -
âó þ ùèå äàí íûå ïðè âñ¸ì èõ ðàç íî îá ðà çèè òðóä íî ñî ïî -
ñòà âè ìû. Êðî ìå òî ãî, ñâå äå íèÿ î òà êîì ïà ðà ìåò ðå íà íî -
÷à ñòèö, êàê ïî âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä, âå ñü ìà ñêóä íû, õî òÿ
î åãî âîç ìîæ íîì âëè ÿ íèè íà ðÿ äó cäðó ãè ìè ôàê òî ðà ìè ñî -
îá ùà ëîñü è ðà íåå [20, 21]. Â äàí íîé ðà áî òå íà ìè áû ëî âû -
ïîë íå íî èñ ñëå äî âà íèå îá ùåé öè òî òîê ñè ÷å ñêîé àê òèâ íî -
ñòè Í×Ñ äâóõ âè äîâ, ðàç ëè ÷àâ øèõ ñÿ ìåæ äó ñî áîé ïðè ðî -

äîé ñòà áè ëè çà òî ðà è êàê ñëåä ñò âèå — çíà ÷å íè ÿ ìè z-ïî -
òåí öè à ëà, êî òî ðûé õà ðàê òå ðè çó åò ïî âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä
íà íî ÷à ñòèö. Íà øà ïðå äû äó ùàÿ ðà áî òà â ýòîé îá ëà ñ òè áû -
ëà âû ïîë íå íà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê
ëè íèè EA.hy926 [14]. Ïðè ñðàâ íå íèè ðå çó ëü òà òîâ, ïî ëó -
÷åí íûõ íà êëåò êàõ EA.hy926, ñ ðå çó ëü òà òà ìè ïî êëåò êàì
Jur kat âèä íî, ÷òî âëè ÿ íèå Í×Ñ-ÀÎÒ ïðè ïî âû øå íèè èõ
êîí öåí ò ðà öèè ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ñõîä íûì îá ðà çîì: íà ÷è íàÿ
ñ êîí öåí ò ðà öèè Í×Ñ-ÀÎÒ 2,0 ìêã/ìë, â êëåò êàõ ðàç âè âà -
þò ñÿ ÿð êî âû ðà æåí íûå öè òî òîê ñè ÷å ñêèå ýô ôåê òû, à
èìåí íî ðåç êîå ñíè æå íèå æèç íå ñïî ñîá íî ñòè è âîç ðà ñ òà -
íèå óðîâ íÿ àïîï òî çà è íå êðî çà. Êðî ìå òî ãî, êëåò êè
EA.hy926 áî ëåå ÷óâ ñò âè òå ëü íû ê ñòà áè ëè çà òî ðó ÀÎÒ, ÷åì
êëåò êè Jur kat. Óðî âåíü æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê

EA.hy926 ïðè âîç äåé ñò âèè Í×Ñ-b-ÖÄ óìå íü øàë ñÿ ïðè -
ìåð íî äî 80% îò êîí ò ðî ëÿ, ÷òî òàê æå ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá
èõ áî ëåå âû ñî êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ê Í×Ñ ïî ñðàâ íå íèþ

ñ Jur kat, íà êî òî ðûå Í×Ñ-b-ÖÄ íå îêà çà ëè çà ìåò íî ãî ýô -
ôåê òà. Ðå çó ëü òà òû ïî öè òî ôëó î ðè ìåò ðèè äëÿ îáå èõ êëå -
òî÷ íûõ ëè íèé òàê æå îêà çà ëèñü ñõîä íû ìè: çà ìåò íîå óâå -
ëè ÷å íèå óðîâ íÿ àïîï òî çà è íå êðî çà íà áëþ äà åò ñÿ òî ëü êî
ïðè âîç äåé ñò âèè Í×Ñ-ÀÎÒ è íà ÷è íàÿ ñ êîí öåí ò ðà öèè
2,0 ìêã/ìë, íî äî ëÿ êëå òîê Jur kat, ïîä âåð ã øèõ ñÿ íå êðî çó
ïðè ìàê ñè ìà ëü íîé êîí öåí ò ðà öèè Í×Ñ-ÀÎÒ çà ìåò íî
âûøå, ÷åì äî ëÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ïðè òåõ æå óñëî -
âè ÿõ. Äàí íûå ïî äåé ñò âèþ Í×Ñ-ÀÎÒ íà êëåò êè U937 è
He La èç äðó ãîé íà øåé ðà áî òû [22] óêà çû âà þò, ÷òî óðî -
âåíü öè òî òîê ñè÷ íî ñòè Í×Ñ-ÀÎÒ äëÿ Jur kat â öå ëîì îêà -
çàë ñÿ ÷óòü íè æå, ÷åì äëÿ êëå òîê U937, è ïðè ìåð íî òåì æå, 
÷òî è äëÿ He La (îñî áåí íî ñ ó÷¸òîì ïðî ôè ëÿ òîêñè÷ íî ñ -
òè).

Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå äëÿ ðàç ëè÷ -
íûõ êëå òîê ïî çâî ëÿ þò çà êëþ ÷èòü, ÷òî:

1) âû ðà æåí íîé öè òî òîê ñè÷ íî ñòüþ îá ëà äà þò Í×Ñ-ÀÎÒ;

2) ïðî ÿâ ëå íèå öè òî òîê ñè÷ íî ñòè ìî æåò çà âè ñåòü îò òè -
ïà êëå òîê.

Êðî ìå òî ãî, âñå êëå òî÷ íûå ëè íèè ÷óâ ñò âè òå ëü íû
ê ÀÎÒ, ÷òî îñî áåí íî õà ðàê òåð íî äëÿ EA.hy926. Ýòî óêà çû -
âà åò íà òî, ÷òî ïðè èñ ñëå äî âà íèè ýô ôåê òîâ ïëîò íî ñòè çà -
ðÿ äà ñëå äó åò ó÷è òû âàòü ñîá ñò âåí íûå ýô ôåê òû ñòà áè ëè çà -
òî ðà. Âû âî äû î âëè ÿ íèè ñòà áè ëè çà òî ðà (òî åñòü î ñâîé ñò âàõ 
ïî âåð õ íî ñòè íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà) íà èõ áèî ëî ãè ÷å ñêóþ àê -
òèâ íîñòü Í×Ñ äå ëà ëèñü â ëè òå ðà òó ðå è ðà íü øå. Òàê, â ðà -

áî òå Su resh et al. [23] ïî êà çà íî, ÷òî õè ìè ÷å ñêèé ñî ñòàâ ïî -
âåð õ íî ñòè ïðå äî ïðå äå ëÿ åò ñòà áè ëü íîñòü Í×Ñ â êëå òî÷ íîé
ñðå äå è èõ ñïî ñîá íîñòü âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ êëåò êà ìè.
Â ÷à ñò íî ñòè, èç ÷å òû ðåõ ïðå ïà ðà òîâ Í×Ñ, ïî ëó ÷åí íûõ
ñ ðàç íû ìè ñòà áè ëè çà òî ðà ìè, íàè áî ëåå òîêñè÷ íû ìè îêà çà -
ëèñü íà íî ÷à ñòè öû, ñòà áè ëè çè ðî âàí íûå ïî ëè äè àë ëèë äè ìå -
òè ëàì ìî íè åì. Àâ òî ðû ðà áî òû ñâÿ çû âà þò äàí íûé ýô ôåêò
ñ óñòîé ÷è âî ñòüþ ýòèõ Í×Ñ ê àã ðå ãà öèè, à òàê æå (ïðåä ïî -
ëî æè òå ëü íî) ñî ñòå ïå íüþ âçàè ìî äåé ñò âèÿ ðàç íî çà ðÿ æåí -
íûõ Í×Ñ ñ êëå òî÷ íû ìè ìåì á ðà íà ìè; ïðè ýòîì ðîëü ñîá ñò -
âåí íî ïî âåð õ íî ñò íî ãî çà ðÿ äà îñòà¸òñÿ íå ÿñ íîé.

Ðàç ëè ÷èÿ â äî çî çà âè ñè ìîì ïà äå íèè æèç íå ñïî ñîá íî -
ñòè êëå òîê ïðè âîç äåé ñò âèè Í×Ñ ñ ðàç ëè÷ íûì ïî âåð õ íî -
ñò íûì çà ðÿ äîì òàê æå íà áëþ äà ëèñü â ðà áî òå Ka ur and Ti -
koo [24], ãäå èç ìå íå íèÿ æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê áû ëè
ñðàâ íè òå ëü íî ïëàâ íû ìè è çà ìåò íî çà âè ñå ëè îò òè ïà êëå -
òîê. Èí òå ðåñ íî ñî ïî ñòà âèòü ðå çó ëü òà òû èç ðà áî òû [24]
ñ ïî ëó ÷åí íû ìè â íà øåé ðà áî òå, ò.ê. â îáî èõ èñ ñëå äî âà íè -
ÿõ èñ ïî ëü çî âà ëè ïî äâà ïðå ïà ðà òà Í×Ñ, ðàç ëè ÷àâ øèõ ñÿ

ìåæ äó ñî áîé ëèøü âå ëè ÷è íîé z-ïî òåí öè à ëà. Â ðà áî òå [24] 
ðàç íè öà ìåæ äó åãî çíà ÷å íè ÿ ìè áû ëà íå âå ëè êà (-22,2 è
-34,6 ìÂ); ïðè ïðî ÷èõ ðàâ íûõ óñëî âè ÿõ ýòî ìî æåò ñëó -
æèòü îáú ÿñ íå íè åì ïëàâ íî ãî ñíè æå íèÿ ìå òà áî ëè ÷å ñêîé
àê òèâ íî ñòè, à òàê æå íå áî ëü øèõ ðàç ëè ÷èé â æèç íå ñïî ñîá -
íî ñòè äëÿ îä íèõ è òåõ æå êëå òîê ïðè äåé ñò âèè ýòèõ äâóõ
ïðå ïà ðà òîâ íà íî ÷à ñòèö: äëÿ íàè áî ëåå âîñ ïðè èì ÷è âûõ
êëå òîê ìàê ñè ìà ëü íàÿ ðàç íè öà ìåæ äó ñðåä íè ìè çíà ÷å íè ÿ -

ìè æèç íå ñïî ñîá íî ñòè ñî ñòàâ ëÿ ëà »35%. Â íà øåì ñëó ÷àå

ðàç íè öà çíà ÷å íèé z-ïî òåí öè à ëîâ Í×Ñ áû ëà ñó ùå ñò âåí íî
áî ëü øå (òàá ëè öà), è ïðè ýòîì Í×Ñ ñ ìå íü øåé âå ëè ÷è íîé
çà ðÿ äà íå îêà çû âà ëè êà êîé-ëè áî çíà ÷è ìîé òîêñè÷ íî ñ òè.
Òà êèì îá ðà çîì, êàê öè òè ðó å ìîé [24], òàê è â íà øåé ðà áî -
òå ñòå ïåíü óìå íü øå íèÿ æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê îêà çû -
âà åò ñÿ ïðî ïîð öè î íà ëü íîé âå ëè ÷è íå çà ðÿ äà Í×Ñ.

Èí äóê öèÿ àïîï òî çà ïðè âîç äåé ñò âèè Í×Ñ îïè ñà íà
â ðÿ äå ðà áîò [25, 26]. Îíà ñòà íî âèò ñÿ êî íå÷ íûì ðå çó ëü òà -
òîì çà ïó ñ êà êîì ï ëåê ñ íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå îá ðà çî âà -
íèé â êëåò êå (îñòà íîâ êè êëå òî÷ íî ãî öèê ëà, ïî âðåæ äå íèÿ
ÄÍÊ âñëåä ñò âèå ðàç âè òèÿ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, äèñ -
ôóí ê öèè ìè òî õîí ä ðèé è äð.), âû çû âà å ìûõ Í×Ñ. Áî ëåå
òî ãî, ïðè îïðå äåë¸ííûõ óñëî âè ÿõ Í×Ñ ñïî ñîá íû âû çû -
âàòü íå êðîç êëå òîê, ÷òî èìå ëî ìåñ òî è â íà øåé ðà áî òå.
Êàê è â íà øåé ïðå äû äó ùåé ðà áî òå [14], äî çî çà âè ñè ìîå
ïðî ÿâ ëå íèå ãè áå ëè êëå òîê, îá ðà áî òàí íûõ Í×Ñ-ÀÎÒ,
èìå ëî íå ðàâ íî ìåð íûé õà ðàê òåð: îá ùàÿ äî ëÿ ïî -
âðåæä¸ííûõ êëå òîê ðåç êî âîç ðà ñ òà ëà, íà ÷è íàÿ
ñ 2,0 ìêã/ìë Í×Ñ. Êàê è â ñëó ÷àå ñ òå ñ òîì ÌÒÒ, ñòîëü
îùó òè ìàÿ ðàç íè öà ìåæ äó ýô ôåê òà ìè äâóõ ïðå ïà ðà òîâ
Í×Ñ ìî æåò áûòü ñâÿ çà íà ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñâîé ñò âà ìè èõ
ïî âåð õ íî ñòè. Âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ êëåò êà ìè áî ëåå èí òåí ñèâ -
íî, Í×Ñ-ÀÎÒ, íå ñó ùèå áîëüøèé ïî ìî äó ëþ çà ðÿä è ñî -
äåð æà ùèå â ñî ñòà âå ðàñ òâî ðà àê òèâ íûé ïî îò íî øå íèþ
ê êëåò êàì ñòà áè ëè çà òîð, îêà çû âà þò êîì ï ëåê ñ íûé òîê ñè -
÷å ñ êèé ýô ôåêò, íå èç ìåí íî ïðè âî äÿ ùèé ê àïîï òî çó è íå -
êðî çó áî ëü øåé ÷à ñ òè èñ ïû òó å ìûõ êëå òîê.

Çà êëþ ÷å íèå

Íà íî ÷à ñòè öû ñå ðåá ðà îäè íà êî âîé ôîð ìû è ðàç ìå ðîâ,
ñèí òå çè ðî âàí íûå íà ìè ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñòà áè ëè çà òî ðà ìè è

èìå þ ùèå ðàç ëè÷ íûå çíà ÷å íèÿ z-ïî òåí öè à ëîâ, îá ëà äà ëè
çà ìåò íîé ðàç íè öåé â ïðî ÿâ ëå íèè áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ýô ôåê -
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òîâ â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà öèé 0,5—2,5 ìêã/ìë è ïðè
24-÷à ñî âîé èí êó áà öèè. Â òî âðå ìÿ êàê íà íî ÷à ñòè öû, ñòà -

áè ëè çè ðî âàí íûå b-öèê ëî äåê ñò ðè íîì (z-ïî òåí öè àë
-35,9 ìÂ), íå îêà çû âà ëè íè êà êî ãî âëè ÿ íèÿ íà æèç íå äå ÿ -
òå ëü íîñòü êëå òîê, íà íî ÷à ñòè öû, ñòà áè ëè çè ðî âàí íûå

àýðî çî ëåì-ÎÒ (z-ïî òåí öè àë -89,4 ìÂ), ïðî ÿâ ëÿ ëè ÿð êî
âû ðà æåí íóþ öè òî òîê ñè÷ íîñòü, ÷òî ïîä òâåð æ äå íî òå ñ òîì
íà æèç íå ñïî ñîá íîñòü, äå òåê öèåé ïðè çíà êîâ àïîï òî çà è
íå êðî çà êëå òîê, à òàê æå íà áëþ äà å ìû ìè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè -
ìè èç ìå íå íè ÿ ìè êëå òî÷ íîé êó ëü òó ðû. Áû ëî îá íà ðó æå íî
òàê æå, ÷òî ïðè ñòà áè ëè çà öèè àýðî çî ëåì-ÎÒ ñàì ñòà áè ëè -
çà òîð îêà çû âàë óìå ðåí íîå òîê ñè ÷å ñ êîå äåé ñò âèå; íà ìè
áûë âû äå ëåí âêëàä ñîá ñò âåí íî íà íî ÷à ñòèö â óã íå òå íèå
æèç íå ñïî ñîá íî ñòè êëå òîê ïó òåì âû ÷è òà íèÿ òîê ñè ÷å ñ êî ãî
ýô ôåê òà ñòà áè ëè çà òî ðà. Òà êèì îá ðà çîì áû ëà îïðå äå ëå íà
ðàç íîñòü ýô ôåê òîâ äâóõ âè äîâ íà íî ÷à ñòèö, êî òî ðàÿ ìîã ëà
áûòü îáó ñëîâ ëå íà ðàç ëè ÷è åì èõ ïî âåð õ íî ñò íûõ çà ðÿ äîâ.
Â èòî ãå îêà çà ëîñü, ÷òî òîê ñè ÷å ñ êèé ýô ôåêò íà áëþ äà åò ñÿ

äëÿ íà íî ÷à ñòèö ñ áî ëü øèì z-ïî òåí öè à ëîì; îò ñþ äà ìîæ íî 
ñäå ëàòü âû âîä î âëè ÿ íèè ïëîò íî ñòè çà ðÿ äà íà íî ÷à ñòèö
ñå ðåá ðà íà èõ äåé ñò âèå íà êëåò êè. Âìå ñ òå ñ òåì, î÷å âèä íî, 
÷òî äëÿ ïðî äâè æå íèÿ â ïî íè ìà íèÿ ðî ëè ýëåê ò ðî ñòà òè ÷å -
ñêèõ âçàè ìî äåé ñò âèé íå îá õî äè ìû äà ëü íåé øèå èñ ñëå äî âà -
íèÿ. Â ÷à ñò íî ñòè, ñëå äó åò âû ÿñ íèòü, êà êèì îá ðà çîì ïî -
âåð õ íî ñò íûé çà ðÿä íà íî ÷à ñòèö ìî æåò âëè ÿòü íà ïðî öåñ ñû 
èõ ïðî íèê íî âå íèÿ â êëåò êè è èõ âíóò ðè êëå òî÷ íîå ðàñ ïðå -
äå ëå íèå. Òàê æå íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü è èçó ÷àòü âîç ìîæ -
íûé âêëàä ñòà áè ëè çà òî ðîâ â òîêñè÷ íîñòü ðàñ òâî ðîâ íà íî -
÷à ñòèö ñå ðåá ðà, òàê êàê ìå õà íèçì òîêñè÷ íî ñ òè ñòà áè ëè çà -
òî ðà ìî æåò âëè ÿòü íà ïðî ÿâ ëå íèÿ òîêñè÷ íî ñ òè íà íî ÷à -
ñòèö. Òà êèå èñ ñëå äî âà íèÿ â áó äó ùåì ïî çâî ëÿò äå òà ëè çè -
ðî âàòü ìå õà íèç ìû âîç äåé ñò âèÿ íà íî ÷à ñòèö ñå ðåá ðà íà
êëåò êè in vit ro è ïðî ÿñ íèòü ðîëü ïî âåð õ íî ñò íî ãî çà ðÿ äà
ýòèõ íà íî ÷à ñòèö â ðàç âè òèè âû çû âà å ìûõ èìè ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ïðî öåñ ñîâ íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå.
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