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Ðàç ðà áîò êà íî âûõ ïîä õî äîâ äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ñî ñó äîâ è ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè in vit ro ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî -
áîé àê òó à ëü íîå íà ïðàâ ëå íèå â áèî ìå äè öè íå â ñâÿ çè ñ íå îá õî äè ìî ñòüþ óòî÷ íå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íûõ ìå õà íèç -
ìîâ, ëå æà ùèõ â îñíî âå ðå ãó ëÿ òîð íûõ ôóí ê öèé ýí äî òå ëèÿ è ìå õà íî òðàí ñ äóê öèè. Â äàííîé ðà áî òå ïðåä -
ñòàâ ëåí ìå òîä ìî äå ëè ðî âà íèÿ ñèì ìåò ðè÷ íîé áè ôóð êà öèè ìèê ðî ñî ñó äà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñî âðå ìåí íûõ
ïîä õî äîâ ìèê ðî ôëþ è äè êè è êëå òî÷ íûõ òåõ íî ëî ãèé. Îò ëè ÷è òå ëü íîé îñî áåí íî ñòüþ èñ ïî ëü çî âàí íî ãî ïîä õî -
äà ÿâ ëÿ åò ñÿ èñ ïî ëü çî âà íèå âû ÷èñ ëè òå ëü íîé ãèä ðî äè íà ìè êè äëÿ ðàñ ÷å òà ïà ðà ìåò ðîâ ìèê ðî ôëþ èä íî ãî
óñòðîé ñò âà è õà ðàê òå ðè ñòè êè ãèä ðî äè íà ìè ÷å ñêèõ óñëî âèé, ó÷åò ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ çà êî íî ìåð íî ñòåé áè -
ôóð êà öèé è ñðàâ íè òå ëü íî ïðî ñòàÿ ïðî öå äó ðà ïðî èç âîä ñò âà ïî ëè ìå òèë ìå òàê ðè ëàò íûõ ïîä ëî æåê äëÿ ïî -
ñëå äó þ ùå ãî ïî ëó ÷å íèÿ ïî ëè ìåð íûõ ðåï ëèê ìå òî äîì ìÿã êîé ëè òî ãðà ôèè. Îïè ñû âà åò ñÿ òåõ íî ëî ãèÿ ñî çäà -
íèÿ çàì êíó òîé è ñïî ñîá íîé ê ðå öèð êó ëÿ öèè ðà áî ÷åé æèä êî ñòè ñè ñ òå ìû, âêëþ ÷à þ ùåé ìíî ãî êà íà ëü íóþ ñè ñ -
òå ìó ïî äà ÷è æèä êî ñòåé è ñìåí íûå ìèê ðî ôëþ èä íûå ÷è ïû. Ïðè âî äÿò ñÿ ðå çó ëü òà òû àíà ëè çà àä ãå çèè è ðî ñ òà
ýí äî òå ëè î öè òî ïî äîá íîé êëå òî÷ íîé ëè íèè EA.hy926 c ïî ìî ùüþ ïðè æèç íåí íîé ìèê ðî ñêî ïèè.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: áèî ìî äå ëè ðî âà íèå, ìèê ðî ñî ñó äû, ìèê ðî ôëþ èä íûå ÷è ïû.
Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Êî ëå ñîâ Ä.Â., Ìî ñ êîâ öåâ À.À., Ìû ëü íè êî âà À.Í., Ñà âè íà Ã.Ä., Ñî êî ëîâ ñêàÿ À.À., Êó -

áà òè åâ À.À. Áèî ìî äå ëè ðî âà íèå ìèê ðî ñî ñó äà â ìèê ðî ôëþ èä íîì ÷è ïå. Ïà òî ãå íåç. 2016; 14(4): 4—8.
Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ìî ñ êîâ öåâ Àëåê ñåé Àëåê ñàí ä ðî âè÷, êàíä. ìåä. íà óê, âåä. íà ó÷í. ñîòð ÔÃÁÍÓ «Íà ó÷ -

íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè», Ìî ñê âà, Ðîñ ñèÿ. e-ma il: bio inf@ma il.ru.
Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ïîä äåð æ êå Ðîñ ñèé ñêî ãî ôîí äà ôóí äà ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà -

íèé. Íî ìåð ïðî åê òà ¹ 16-04-01807
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà 17.08.2016

Biomodeling of microvessels in a microfluidic chip
Kolesov D.V.1, Moskovtsev A.A.1,2, Mylnikova A.N.3, Savina G.D.2, Sokolovskaya A.A.1, Kubatiev A.A.1,2

1 Fed eral state bud get ary sci en tific in sti tute «Sci en tific in sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology»;

  Baltiyskaya str, 8. Mos cow, 125315, Rus sian Fed er a tion
2 Rus sian Med i cal Acad emy of Con tinuing Pro fes sional Ed u ca tion, Mos cow
3 DI. Mendeleev Rus sian Chem i cal-Technological Uni ver sity. Mos cow, Rus sian Fed er a tion

De vel op ment of new ap proaches for mod el ing of blood ves sels in vi tro is an im por tant trend which caused by the
need to clar ify the mo lec u lar mech a nisms un der ly ing the reg u la tory func tions of the en do the lium and
mechanotransduction un der the hy dro dy namic con di tions. We pres ent a method for mod el ing of a sym met ric bi fur ca -
tion of a microvessel us ing microfluidics and cell tech nol o gies. A dis tinc tive fea ture of our ap proach is the use of com -
pu ta tional fluid dy nam ics (CFD) to cal cu late and to op ti mize the pa ram e ters of the microfluidic de vice based on phys i -
o log i cal char ac ter is tics of bi fur ca tions. CFD al lows us to pre dict the hy dro dy namic con di tions for the en do the lial lin ing
in the microfluidic chip, e.g. wall shear stress in ten sity dis tri bu tion. We showed here that the rel a tively sim ple pro ce -
dure of micromechanical man u fac tur ing of polymethyl methacrylate sub strates is a con sis tent and cheap ap proach
for the pre par ing of poly mer rep li cas by sub se quent soft li thog ra phy with enough reproducibility. We de scribe here the 
whole tech nol ogy of cre at ing of the closed multi-channel fluid sys tem with change able microfluidic chips ca pa ble of
re cy cling of work ing fluid for well-controlled and long-term im i ta tion of phys i o log i cal and pathophysiological hy dro dy -
namic con di tions for en do the lium. We dem on strate the us abil ity of the sys tem for the anal y sis of ad he sion and growth
of EA.hy926 en do the lial-like cell line in the chip us ing intravital mi cros copy.
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Ââå äå íèå

Ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûå çà áî ëå âà íèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ ñà ìîé
ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ïðè ÷è íîé ñìåð ò íî ñòè â ãðóï ïå íå èí -
ôåê öè îí íûõ çà áî ëå âà íèé â ìè ðå, ñî ñòàâ ëÿÿ ó ìóæ ÷èí
48%, ó æåí ùèí — 35% è, â öå ëîì, 39% îò îá ùå ãî ÷èñ ëà
ïðè ÷èí ïðåæ äå âðå ìåí íîé ñìåð òè [1]. Äå òà ëü íîå ïî íè ìà -
íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ ìå õà íèç ìîâ âîç íèê íî âå íèÿ è ðàç âè òèÿ 
òà êèõ çà áî ëå âà íèé ÷ðåç âû ÷àé íî íå îá õî äè ìî äëÿ ðàç ðà -
áîò êè ýô ôåê òèâ íûõ ìå òî äîâ èõ ëå ÷å íèÿ è ïðî ôè ëàê òè êè.

Îïðå äå ëåí íûå ãèä ðî äè íà ìè ÷å ñêèå óñëî âèÿ â ñî ñó äàõ
ÿâ ëÿ þò ñÿ âàæ íûì óñëî âè åì êîð ðåê ò íî ãî ôóí ê öè î íè ðî -
âà íèÿ ýí äî òå ëèÿ è ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà. Ðàñ ïðå äå ëå íèå
ïóëü ñè ðó þ ùå ãî ïî òî êà â âåò âÿ ùåé ñÿ êðî âå íîñ íîé ñè ñ òå -
ìå âëå ÷åò çà ñî áîé ñó ùå ñò âåí íóþ íå îä íî ðîä íîñòü ãèä ðî -
äè íà ìè ÷å ñêèõ óñëî âèé äëÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, êàê
âðå ìåí íóþ, òàê è ïðî ñòðàí ñò âåí íóþ. Àòå ðî ñê ëå ðîç ÷à ñ òî
âîç íè êà åò â ìå ñ òàõ âåò â ëå íèÿ è áè ôóð êà öèé êðóï íûõ àð -
òå ðèé ìû øå÷ íî ãî è ýëà ñ òè ÷å ñêî ãî òè ïà, ãäå íà î÷åíü êî -
ðîò êèõ ðàñ ñòî ÿ íè ÿõ ïðî èñ õî äèò ñó ùå ñò âåí íîå èç ìå íå íèå
ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà, à òàê æå â çî íàõ
ñ ñó ùå ñò âåí íî íå ëè íåé íîé ãåî ìåò ðèåé — òà êèõ, êàê äó ãà
àîð òû [2]. Êðî âî òîê â ýòèõ ðå ãè î íàõ èìå åò ñëîæ íûé ïðî -
ñòðàí ñò âåí íûé è âðå ìåí íîé õà ðàê òåð, äëÿ íå ãî ñâîé ñò -
âåí íû íèç êàÿ èí òåí ñèâ íîñòü ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè, ðå -
âåð ñèÿ íà ïðàâ ëå íèÿ íà ôî íå îñöèë ëÿ öèé, îáó ñëîâ ëåí íûõ 
ñåð äå÷ íûì öèê ëîì.

Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî â ýòèõ ðå ãè î íàõ ýí äî òå ëèé áî ëåå
ïðåä ðàñ ïî ëî æåí ê àòå ðî ñê ëå ðî çó â ñâÿ çè ñ òåì, ÷òî îí íå
íà õî äèò ñÿ â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ðàâ íî âå ñèè â äî ñòà òî÷ íîé
ñòå ïå íè [2], òåì íå ìå íåå, â íîð ìå îí àäàï òè ðî âàí ê ýòèì
ñëîæ íûì ãèä ðî äè íà ìè ÷å ñêèì óñëî âè ÿì, õî òÿ è ìî æåò ýê -
ñ ï ðåñ ñè ðî âàòü ìàð êå ðû âîñ ïà ëå íèÿ íà íèç êîì óðîâ íå.
Äå òà ëü íîå ïî íè ìà íèå òî ãî, êàê ýí äî òå ëèé îïðå äå ëÿ åò âå -
ëè ÷è íó è íà ïðàâ ëå íèå ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè, êàê àíà ëè -
çè ðó þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ãèä ðî äè íà ìè ÷å ñêèå ïà ðà ìåò ðû ïî -
òî êà, êàê îíè èí òåã ðè ðó þò ñÿ êëåò êîé è èç ìå íÿ þò âíóò ðè -
êëå òî÷ íóþ è ìåæ ê ëå òî÷ íóþ ïå ðå äà ÷ó ñèã íà ëà, ÿâ ëÿ åò ñÿ
àê òó à ëü íîé ïðîá ëå ìîé. Äëÿ óñòà íîâ ëå íèÿ è äå êî äè ðî âà -
íèÿ êëþ ÷å âûõ äëÿ ýí äî òå ëèÿ ïà ðà ìåò ðîâ ïî òî êà íå îá õî -
äè ìû õî ðî øî âîñ ïðî èç âî äè ìûå ìî äå ëü íûå ýê ñ ïå ðè ìåí -
òû ñ âîç ìîæ íî ñòüþ ýô ôåê òèâ íî ãî óïðàâ ëå íèÿ ïî òî êîì è
ïðÿ ìî ãî èç ìå ðå íèÿ ñêî ðî ñòåé. Ê ñî æà ëå íèþ, ýê ñ ïå ðè -
ìåí òû â óñëî âè ÿõ in vi vo îãðà íè ÷å íû â âîç ìîæ íî ñòè
óïðàâ ëå íèÿ ïî òî êîì. Êðî ìå òî ãî, ïðè ýòîì ÷à ñ òî îò ñóò ñò -
âó åò âîç ìîæ íîñòü ïðÿ ìî ãî íà áëþ äå íèÿ ïðî èñ õî äÿ ùèõ
ïðî öåñ ñîâ íà êëå òî÷ íîì è ñóá ê ëå òî÷ íîì óðîâ íå. Òàê æå
ñëå äó åò îò ìå òèòü êðàé íå àê òó à ëü íûé âî ïðîñ ýòè÷ íî ñòè
òà êèõ èñ ñëå äî âà íèé [3]. Âñå ýòî ñî çäà åò ïðåä ïî ñûë êè äëÿ
ðàç ðà áîò êè ìå òî äîâ òêà íå âîé èí æå íå ðèè ñî çäà íèÿ èñ êóñ -
ñò âåí íûõ áèî ìî äå ëåé êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ ñ öå ëüþ èñ -
ñëå äî âà íèé ïà òî ãå íå çà ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé, à òàê æå
îï òè ìè çà öèè òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ, â ÷à ñò íî ñòè, äî -
ñòàâ êè ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ [4].

Îä íèì èç òà êèõ ìå òî äîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ èñ ïî ëü çî âà íèå
ìèê ðî ôëþ èä íûõ ÷è ïîâ, ñïå öè à ëü íî ñïðî åê òè ðî âàí íûõ
òàê, ÷òî áû ñî çäà âàòü îï òè ìà ëü íûå óñëî âèÿ äëÿ 3D ðî ñ òà
êëå òî÷ íûõ êó ëü òóð. Æå ñò êî çà äà âà å ìîå ïðî ñòðàí ñò âåí -
íîå ðàñ ïî ëî æå íèå ïî âåð õ íî ñòåé äëÿ ðî ñ òà êëå òîê
â 3-ìåð íûõ ñòðóê òó ðàõ ìèê ðî ôëþ èä íî ãî ÷è ïà (ÌÔ×)
íà ðÿ äó ñ àê òèâ íûì ìàñ ñî ïå ðå íî ñîì, îñó ùå ñò â ëÿ å ìûì
êà íà ëà ìè ÌÔ×, ïî çâî ëÿ þò ìî äå ëè ðî âàòü ñòðóê òóð -
íî-ôóí ê öè î íà ëü íûå ýëå ìåí òû ðàç ëè÷ íûõ îð ãà íîâ,

âêëþ ÷àÿ ñî ñó äè ñòîå ðóñ ëî [5—7]. Âîç ìîæ íîñòü ïðå öè çè -
îí íî ãî êîí ò ðî ëÿ ïà ðà ìåò ðîâ ïî òî êà è îêðó æà þ ùåé ñðå -
äû, à òàê æå îð ãà íè çà öèè àä ðåñ íî ãî âîç äåé ñò âèÿ íà êëåò -
êè, ïî çâî ëÿ þò âîñ ïðî èç âî äèòü êàê íîð ìà ëü íûå, òàê è
ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå óñëî âèÿ â ÷è ïå. Àê òèâ íûé ìàñ ñî ïå ðå íîñ 
âëèÿ åò íà êëå òî÷ íîå ìèê ðî îê ðó æå íèå íå òî ëü êî ÷å ðåç
óñòà íîâ ëå íèå è ïîä äåð æà íèå êîí öåí ò ðà öè îí íûõ ãðà äè -
åí òîâ, íî òàê æå è ïî ñðåä ñò âîì ìå õà íè ÷å ñêèõ ñèë, âîç íè -
êà þ ùèõ ïðè êîí òàê òå ïî òî êà æèä êî ñòè ñî ñòðóê òó ðà ìè è 
ïðè âî äÿ ùèõ ê âîç íèê íî âå íèþ ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè
êëå òîê, ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî âå ùå ñò âà è äà æå îò äå ëü íûõ ìàê -
ðî ìî ëå êóë è èõ êîì ï ëåê ñîâ. Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè
â íîð ìå â îð ãà íèç ìå ïî ñòî ÿí íî ïîä âåð æå íû äå ôîð ìà -
öèè ñäâè ãà ïî òî êîì æèä êî ñòè (êðî âè), ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ -
íûì óñëî âè åì äèô ôå ðåí öè ðîâ êè è âû ïîë íå íèÿ èìè
ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûõ ôóí ê öèé [8, 9]. Ïðè ñòà òè ÷å ñêîì
êó ëü òè âè ðî âà íèè ýí äî òå ëè î öè òîâ óêà çàí íîå óñëî âèå íå
ñî áëþ äà åò ñÿ, ÷òî ïðè âî äèò ê èç ìå íå íè ÿì ôóí ê öè î íà ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè, ìîð ôî ëî ãèè êëå òîê è çà òðóä íÿ åò èõ èñ -
ïî ëü çî âà íèå â êà ÷å ñò âå ìî äå ëè âû ñòèë êè ñî ñó äà.

Ðàç ðà áà òû âà å ìûå â äàí íîé ðà áî òå ìèê ðî ôëþ èä íûå
÷è ïû ìî ãóò ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê ïðî ñòàÿ ìî äåëü êðî âå -
íîñ íî ãî ñî ñó äà in vit ro, äëÿ èçó ÷å íèÿ âîç äåé ñò âèÿ ñäâè ãî -
âîé äå ôîð ìà öèè íà ýí äî òå ëèé. Ïðè ðàç ðà áîò êå êîí ñò ðóê -
öèè ÷è ïîâ áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû ñî âðå ìåí íûå ìå òî äû ïðî -
åê òè ðî âà íèÿ, êî òî ðûå ïî çâî ëÿ þò ïðåä ñêà çàòü ïà ðà ìåò ðû
÷è ïà è ñðàâ íèòü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå äàí íûå ñ ðå çó ëü òà òà -
ìè ìî äå ëè ðî âà íèÿ. Îíè òàê æå ïî çâî ëÿ þò ïî ëó ÷èòü äàí -
íûå, êî òî ðûå íå ìî ãóò áûòü èç ìåðå íû íà ïðÿ ìóþ ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íî, â òîì ÷èñ ëå ðàñ ïðå äå ëå íèå ñäâè ãî âîé äå -
ôîð ìà öèè íà ñòåí êàõ ìèê ðî êà íà ëîâ. Ìàò ðè öû äëÿ ñî çäà -
íèÿ ÌÔ× ìå òî äîì ìÿã êîé ëè òî ãðà ôèè áû ëè èç ãî òîâ ëå íû 
ìèê ðî ôðå çå ðî âà íè åì, ÷òî ñó ùå ñò âåí íî óïðî ñ òè ëî è óäå -
øå âè ëî ðà áî òó. Â ìèê ðî êà íà ëàõ ïî ëó ÷åí íûõ ÌÔ× áûë
ñôîð ìè ðî âàí ìî íî ñëîé ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ÷å ëî âå êà, 
èìè òè ðóþùèõ êëå òî÷ íóþ âû ñòèë êó êðî âå íîñ íî ãî ñî ñó äà.
Ïî òîê ðî ñ òî âîé ñðå äû ÷å ðåç êà íà ëû èìè òè ðî âàë òîê êðî -
âè, îêà çû âàÿ ñäâè ãî âîå âîç äåé ñò âèå íà êëåò êè.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Èç ãî òîâ ëå íèå ìèê ðî ôëþ èä íûõ ÷è ïîâ (ÌÔ×)

Îä íèì èç íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ ìå òî äîâ èç ãî -
òîâ ëå íèÿ ÌÔ× ÿâ ëÿ åò ñÿ ìÿã êàÿ ëè òî ãðà ôèÿ [10]. Ìå òîä
îñíî âàí íà ïå ðå íå ñå íèè òðåõ ìåð íîé ñòðóê òó ðû ñ òâåð äîé
ìàò ðè öû íà ïî ëè ìåð íóþ ðåï ëè êó ñ ìèê ðî ìåò ðî âûì ðàç -
ðå øå íè åì. Îáû÷ íî â êà ÷å ñò âå ìàò ðèö èñ ïî ëü çó þò êðåì -
íè å âûå ïîä ëîæ êè ñ íà íå ñåí íû ìè ìå òî äîì ôî òî ëè òîã ðà -
ôèè ñòðóê òó ðà ìè. Òà êîé ïîä õîä ïî çâî ëÿ åò ïî ëó ÷èòü ýëå -
ìåí òû ÌÔ× ëþ áîé ñëîæ íî ñòè ââè äó âû ñî êî ãî ðàç âè òèÿ
òåõ íèê ôî òî ëè òîã ðà ôèè. Îä íà êî äà ëå êî íå âñå ãäà äëÿ ðå -
øå íèÿ êîí ê ðåò íûõ çà äà÷ òðå áó åò ñÿ òà êîå âû ñî êîå ðàç ðå -
øå íèå. Òàê, â íà øåé ðà áî òå äëÿ èç ãî òîâ ëå íèÿ ÷è ïà ìû èñ -
ïî ëü çî âà ëè ìàò ðè öû, èç ãî òîâ ëåí íûå ìå òî äîì ôðå çå ðî âà -
íèÿ èç ïî ëè ìå òèë ìå òàê ðè ëà òà (îðã ñòåê ëî). Ñî âðå ìåí íûå
ôðå çåð íûå ñòàí êè èìå þò ðàç ðå øå íèå äî 1 ìêì. Îñíîâ -
íûì îãðà íè ÷è âà þ ùèì ôàê òî ðîì ÿâ ëÿ åò ñÿ êî íå÷ íûé ðàç -
ìåð ôðå çå ðó þ ùå ãî èí ñò ðó ìåí òà, ÷òî ïðè âî äèò ê ïî ÿâ ëå -
íèþ ñêðóã ëå íèé âî âíóò ðåí íèõ óã ëàõ ãåî ìåò ðèè ÷è ïà è
íå âîç ìîæ íî ñòè áëèç êî ãî ðàç ìå ùå íèÿ îò äå ëü íûõ ýëå ìåí -
òîâ ÷è ïà. Íå ñìîò ðÿ íà ýòè îãðà íè ÷å íèÿ, äàí íàÿ òåõ íî ëî -
ãèÿ ïî çâî ëÿ åò èç ãî òàâ ëè âàòü ÌÔ× âû ñî êî ãî êà ÷å ñò âà,
ïîä õî äÿ ùèå äëÿ ðå øå íèÿ áî ëü øèí ñò âà çà äà÷ êëå òî÷ íîé
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áèî ëî ãèè è òêà íå âîé èí æå íå ðèè. Êðî ìå òî ãî, îñî áåí íî -
ñòè òåõ íî ëî ãèè ïî çâî ëÿ þò ëåã êî ñî âìå ùàòü íà îä íîé ìàò -
ðè öå ìèê ðî ýëå ìåí òû ÷è ïà è ìàê ðî ñêî ïè ÷å ñêèå ýëå ìåí -
òû, òà êèå êàê ìå ñ òà ïîä òåì ïå ðà òóð íûå äàò ÷è êè, êëà ïà íû
è ò.ä. Ïðå è ìó ùå ñò âîì äàí íî ãî ïîä õî äà ïå ðåä ôî òî ëè -
òîãðà ôèåé ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòî è ìîñòü è ñêî ðîñòü èç ãî òîâ ëå íèÿ
ìàò ðèö, ÷òî äà¸ò âîç ìîæ íîñòü ëåã êî è áû ñò ðî îï òè ìè çè -
ðî âàòü êîí ñò ðóê öèþ ÷è ïà.

Êîí ñò ðóê öèÿ ÷è ïà ïðåä âà ðè òå ëü íî ìî äå ëè ðó åò ñÿ
ñ ïî ìî ùüþ êîìïü þ òå ðè çî âàí íûõ ñè ñ òåì àâ òî ìà òè çè ðî -
âàí íî ãî ïðî åê òè ðî âà íèÿ (ÑÀÏÐ). Ìî äå ëè ðî âà íèå ïî -
çâî ëÿ åò íà ãëÿä íî ïðåä ñòà âèòü áó äó ùèé ÷èï. Êðî ìå òî -
ãî, âñòðî åí íûå àë ãî ðèò ìû êîìïü þ òåð íîé ãèä ðî äè íà -
ìè êè ïî çâî ëÿ þò ïðåä ñêà çàòü ïî âå äå íèå æèä êî ñòè â ÷è -
ïå è îïðå äå ëèòü íå êî òî ðûå ïà ðà ìåò ðû ïî òî êà, â òîì
÷èñ ëå, ñäâè ãî âóþ äå ôîð ìà öèþ, ÿâ ëÿ þ ùó þ ñÿ îä íèì èç
êëþ ÷å âûõ ôàê òî ðîâ ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè êðî âå íîñ íî ãî
ñî ñó äà. Ïî ãî òî âîé ìî äå ëè ÷è ïà ñî çäà åò ñÿ ìî äåëü ìàò -
ðè öû, êî òî ðàÿ çà òåì ïå ðå âî äèò ñÿ â óïðàâ ëÿ þ ùóþ ïðî -
ãðàì ìó äëÿ ôðå çåð íî ãî ñòàí êà. Íà øè ìàò ðè öû áû ëè èç -
ãî òîâ ëå íû íà âåð òè êà ëü íîì îá ðà áà òû âà þ ùåì ôðå çåð -
íîì öåí ò ðå ñ ÷èñ ëî âûì ïðî ãðàì ìíûì óïðàâ ëå íè åì
(×ÏÓ) HURCO VMX1.

Äà ëåå èä¸ò ýòàï ñíÿ òèÿ ïî ëè ìåð íî ãî îò òè ñ êà. Â êà ÷å -
ñò âå ìà òå ðè à ëà äëÿ èç ãî òîâ ëå íèÿ òå ëà ÷è ïà ìû èñ ïî ëü çî -
âà ëè ïî ëè äè ìå òèë ñè ëîê ñàí (ÏÄÌÑ) (Syl gard 184, Dow
Cor ning). Ýòî êðåì íèé îð ãà íè ÷å ñêèé ïî ëè ìåð, êî òî ðûé
ÿâ ëÿ åò ñÿ øè ðî êî ðàñ ïðî ñòðà íåí íûì ìà òå ðè à ëîì äëÿ èç -
ãî òîâ ëå íèÿ ÌÔ×. Áëà ãî äà ðÿ ïðî ñòî òå ðà áî òû, áèî ñîâ -
ìå ñòè ìî ñòè è ïðî çðà÷ íî ñòè îí õî ðî øî ïîä õî äèò äëÿ èç -
ãî òîâ ëå íèÿ ÌÔ× äëÿ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðè ëî æå íèé. Ñìåñü 
äâóõ êîì ïî íåí òîâ èç êîì ìåð ÷å ñêè äî ñòóï íî ãî íà áî ðà
â ïðî ïîð öèè 1:10 çà ëè âà ëè â èç ãî òîâ ëåí íóþ ôîð ìó è
âóë êà íè çè ðî âà ëè ïðè òåì ïå ðà òó ðå 80°Ñ â òå ÷å íèå äâóõ
÷à ñîâ. Èñ ïî ëü çî âà íèå ôðå çå ðî âà íèÿ äëÿ èç ãî òîâ ëå íèÿ
ìàò ðèö ïî çâî ëÿ åò ñî çäàòü íå òî ëü êî ìèê ðî ñòðóê òó ðó ÷è -
ïà, íî è çà äàòü ãðà íè öû êî íå÷ íî ãî èç äå ëèÿ, ÷òî ïðè âî -
äèò ê ýêî íî ìèè ìà òå ðè à ëà è èç áàâ ëÿ åò îò íå îá õî äè ìî ñòè 
ðàç ðå çàòü ïî ëó ÷èâ øèé ñÿ îò òèñê íà îò äå ëü íûå ÷è ïû. Ïî -
ñëå âóë êà íè çà öèè, çà ãî òîâ êà èç â ëå êà ëàñü èç ôîð ìû,
â íåé ïðî äå ëû âà ëèñü òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèå îò âåð ñòèÿ äëÿ
ââî äà ïîä âî äÿ ùèõ òðó áîê, çà òåì îíà ïðè øè âà ëàñü ê ïîä -
ëîæ êå. Â êà ÷å ñò âå ïîä ëîæ êè ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü çî âà íû
êðåì íè å âûå ïëà ñ òè íû, ïðåä ìåò íûå èëè ïî êðîâ íûå
ñò¸êëà è äà æå äðó ãèå îò òè ñ êè èç ÏÄÌÑ. Ñ öå ëüþ äà ëü -
íåé øå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÷è ïà ñ ïî ìî ùüþ êîí ôî êà ëü íî ãî
ìèê ðî ñêî ïà ìû èñ ïî ëü çî âà ëè â êà ÷å ñò âå ïîä ëîæ êè ïî -
êðîâ íûå ñòåê ëà òîë ùè íîé 150 ìêì. Äëÿ íàä¸æíîé ïðè -
øèâ êè çà ãî òîâ êà è ïîä ëîæ êà îá ðà áà òû âà ëèñü êèñ ëî ðîä -
íîé ïëàç ìîé ïðè äàâ ëå íèè 0,5—1 ìì ðò. ñò. è ïëîò íî
ïðè æè ìà ëèñü äðóã ê äðó ãó.

Çà ãðóç êà êëå òîê

Ê ñî áðàí íî ìó ÷è ïó ïîä âî äè ëèñü òðóá êè è äà ëåå ÷èï
èñ ïî ëü çî âàë ñÿ äëÿ çà ãðóç êè êëå òîê. Äëÿ ïî äà ÷è ðàç ëè÷ -
íûõ ðàñ òâî ðîâ â ÷èï áû ëà èñ ïî ëü çî âà íà äâóõ êà íà ëü íàÿ
äî çè ðó þ ùàÿ ñè ñ òå ìà íà áà çå ìî äó ëü íîé ñè ñ òå ìû Ne me sis
(Ce to ni, Øâåé öà ðèÿ). Ñè ñ òå ìà ïî çâî ëÿ åò âà ðü è ðî âàòü
ñêî ðîñòü ïî òî êà â øè ðî êîì äèà ïà çî íå, à òàê æå îñíà ùå íà
êëà ïà íà ìè, ïî çâî ëÿ þ ùè ìè çà ãðó æàòü íî âûå ðàñ òâî ðû
â øïðè öû áåç ïî òå ðè ñòå ðè ëü íî ñòè è îñó ùå ñò â ëÿòü ìãíî -
âåí íóþ îñòà íîâ êó ïî òî êà. Êîí ò ðîëü òåì ïå ðà òó ðû â êà íà -
ëàõ ÷è ïà îñó ùå ñò â ëÿë ñÿ ïî ñðåä ñò âîì òåð ìî ýëåê ò ðè ÷å ñêî -

ãî ìî äó ëÿ óïðàâ ëÿ å ìî ãî êîí ò ðîë ëå ðîì (RMT Ltd, Ðîñ ñèÿ) 
ñ ñè ñ òå ìîé îá ðàò íîé ñâÿ çè ïî òåì ïå ðà òó ðå.

Êà íà ëû ÷è ïà ïðåä âà ðè òå ëü íî ïðî ìû âà ëèñü ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî íå ñòå ðè ëü íîé äåè î íè çè ðî âàí íîé âî äîé,
70%-íûì âî äíûì ðàñ òâî ðîì ýòè ëî âî ãî ñïèð òà è ñòå ðè ëü -
íîé äåè î íè çè ðî âàí íîé âî äîé â òå ÷å íèå íå ìå íåå 15 ìè íóò 
äëÿ êàæ äîé ñòà äèè ïðè ñêî ðî ñòè ïî òî êà 100 ìêë/ìèí ÷å -
ðåç êàæ äûé âõîä ÷è ïà. Íà ýòà ïå ïðî ìûâ êè ðàñ òâî ðîì
ñïèð òà ñè ñ òå ìà çà êðû âà ëàñü è äà ëåå âñå îïå ðà öèè ïðî âî -
äè ëèñü â ñòå ðè ëü íûõ óñëî âè ÿõ. Äëÿ óëó÷ øå íèÿ àä ãå çèè
êëå òîê ê ïî âåð õ íî ñòè ÷è ïà, êà íà ëû èí êó áè ðî âà ëèñü ðàñ -
òâî ðîì êîë ëà ãå íà I ñ êîí öåí ò ðà öèåé 0,01% â òå ÷å íèå íî ÷è 
ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå.

Äëÿ èìè òà öèè êëå òî÷ íîé âû ñòèë êè ñî ñó äà áû ëà èñ -
ïî ëü çî âà íà ñî ìà òè ÷å ñêàÿ ãèá ðèä íàÿ êëå òî÷ íàÿ ëè íèÿ
÷å ëî âå êà EA.hy 926. Ýí äî òå ëè à ëü íàÿ ëè íèÿ EA.Hy926,
ïî ëó ÷åí íàÿ ïó òåì ãèá ðè äè çà öèè ïåð âè÷ íîé ýí äî òå ëè -
àëü íîé êëå òî÷ íîé ëè íèè HUVEC ñ êëå òî÷ íîé ëè íèåé
àäå íî êàð öè íî ìû ëåã êî ãî A-549. Äàí íàÿ êëå òî÷ íàÿ ëè -
íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ ýí äî òå ëè î öè òî ïî äîá íîé ñ àä ãå çè îí íûì
òè ïîì ðî ñ òà. Áû ëà ïî ëó ÷å íà èç Óíè âåð ñè òå òà Ñå âåð íîé
Êà ðî ëè íû, ÑØÀ.

Äëÿ êó ëü òè âè ðî âà íèÿ êëå òîê èñ ïî ëü çî âà ëè ñðå äó
DMEM ñ äî áàâ ëå íè åì 4,5 ã/ë ãëþ êî çû, 10% èíàê òè âè ðî -
âàí íîé òå ëÿ ÷üåé ýì á ðè î íà ëü íîé ñû âî ðîò êè, 50 ìêã/ìë
ãåí òà ìè öè íà, 2 ììîëü/ë L-ãëþ òà ìè íà, 1% NEAA è ôàê -
òî ðà ðî ñ òà HAT. Êó ëü òè âè ðî âà íèå ïðî õî äè ëî â êó ëü òó -
ðàëü íîì èí êó áà òî ðå («Sa nyo», ßïî íèÿ) ïðè 37°C
â 5% CO2  / 95% âîç äóø íîé àò ìî ñôå ðå. Ïðè êó ëü òè âè ðî -
âà íèè â ÌÔ× áåç îáî ãà ùå íèÿ àò ìî ñôå ðû óã ëå êèñ ëûì
ãà çîì â ñðå äó äî ïîë íè òå ëü íî äî áàâ ëÿ ëè HEPES ñ êî íå÷ -
íûì ñî äåð æà íè åì 20 ìÌ äëÿ ïîä äåð æà íèÿ íå îá õî äè ìî -
ãî óðîâ íÿ ðÍ è ïðå ïÿò ñò âèÿ çà êèñ ëå íèÿ ñðå äû â ïðî öåñ -
ñå æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè êëå òîê. Ñóá êó ëü òè âè ðî âà íèå ïðî -
âî äè ëè â 75 ñì2 ïëà ñ òè êî âûõ ìàò ðà ñàõ ïî äî ñòè æå íèè
êîí ô ëþ åí ò íî ñòè. Äëÿ ýòî ãî êëå òî÷ íûé ìî íî ñëîé îò -
êðåï ëÿ ëè îò ïî âåð õ íî ñòè êó ëü òó ðà ëü íî ãî ñî ñó äà ïîä äåé -
ñò âè åì 0,25% ðàñ òâî ðà òðèï ñè íà c ÝÄÒÀ â òå ÷å íèå 3 ìè -
íóò, ïî ñëå ÷å ãî îñàæ äà ëè öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íè åì íà ñêî ðî -
ñòè 200g â òå ÷å íèå 5—10 ìè íóò, ðå ñóñ ïåí äè ðî âà ëè â ìà -
ëîì îáú å ìå íà äî ñà äî÷ íîé æèä êî ñòè è, ïîñ ëå ïîä ñ÷å òà,
ðàç âî äè ëè ñóñ ïåí çèþ ïè òà òå ëü íîé ñðå äîé äî ïëîò íî ñòè
5x104 êëå òîê/ìë, ïî ñëå ÷å ãî ïî ìå ùà ëè â íî âûå 75 ñì2

ìàò ðà ñû. Ñóá êó ëü òè âè ðî âà íèå ïðî âî äè ëè êàæ äûå
2—3 äíÿ. Äëÿ îá íîâ ëå íèÿ êó ëü òó ðû ïðî èç âî äè ëàñü åå
êðè î êîí ñåð âà öèÿ. Äëÿ ýòî ãî êëåò êè (106 êëå òîê/ìë) ïî -
ìå ùà ëè â ñðå äó äëÿ çà ìî ðîç êè (95% FBS, 5% ÄÌÑÎ).
Äà ëåå àì ïó ëû ñ ñóñ ïåí çèåé êëå òîê îõ ëàæ äà ëè â òå ÷å íèå
24—48 ÷à ñîâ ïðè –80°C, ïî ñëå ÷å ãî ïå ðå íî ñè ëè â æèä êèé 
àçîò (–195,8°C).

Äëÿ çà ãðóç êè â ÷èï áû ëà ïðè ãî òîâ ëå íà êëå òî÷ íàÿ ñóñ -
ïåí çèÿ 6—7 ìëí êëå òîê â 1 ìë ðî ñ òî âîé ñðå äû ñ HEPES.
Çà ãðóç êà ñóñ ïåí çèè îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü íà ñêî ðî ñòè
100 ìêë/ìè íó òó ñ ðåç êîé îñòà íîâ êîé ñ ïî ìî ùüþ êëà ïà íà.
Ïî ñëå çà ãðóç êè âû äåð æè âà ëàñü ïà ó çà 30 ìè íóò äëÿ òî ãî,
÷òî áû äàòü âîç ìîæ íîñòü êëåò êàì íà ÷àòü àä ãå çè ðî âàòü
ê ïî âåð õ íî ñòè. Ïî ñëå ýòî ãî âêëþ ÷àë ñÿ ïî òîê ðî ñ òî âîé
ñðå äû ñî ñêî ðî ñòüþ 1 ìêë/ìèí. Òà êèì îá ðà çîì, îêîí ÷à òå -
ëü íîå «ðàñ ïëà ñ òû âà íèå» êëå òîê è äà ëü íåé øåå êó ëü òè âè -
ðî âà íèå îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ïîä ïî ñòî ÿí íûì âîç äåé ñò âè åì
ïî òî êà, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ õà ðàê òåð íûì äëÿ ýí äî òå ëè î öè òîâ
â ïðè ðî äå.
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Ðåçó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Êîí ñò ðóê öèÿ ÷è ïà è ìî äå ëè ðî âà íèå

Äëÿ èìè òà öèè ðàç ëè÷ íûõ ó÷à ñò êîâ ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà
áû ëè ðàç ðà áî òà íû äâå êîí ñò ðóê öèè ÷è ïà. Îä íà èç íèõ
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ïðÿ ìîé êà íàë ñå ÷å íè åì 250x200 ìêì
(ðèñ. 1à). Âòî ðàÿ êîí ñò ðóê öèÿ äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ áè -
ôóð êà öèè ñî ñó äîâ èìå åò ðàç âåò â ëå íèå íà äâà êà íà ëà ðàç -
ìå ðîì 200õ200 ìêì (ðèñ. 1á). Îáå êîí ñò ðóê öèè èìå þò
äâà âõî äà äëÿ æèä êî ñòè (ñòðåë êè, íà ïðàâ ëåí íûå âíèç) è
îäèí âû õîä (ñòðåë êè ââåðõ) íà ðèñ. 1. Ýòî ïî çâî ëÿ åò íå -
çà âè ñè ìî çà ãðó æàòü æèä êî ñòè â ÷èï. Òà êèì îá ðà çîì,
â ÌÔ× ìî äå ëè ðó åò ñÿ ïðÿ ìîé ó÷à ñ òîê ñî ñó äà è îá ëàñòü
áè ôóð êà öèè. Â ìå ñ òàõ âåò â ëå íèÿ ñî ñó äîâ ðå æèì òå ÷å íèÿ
êðî âè îò ëè ÷à åò ñÿ îò ïðÿ ìûõ ó÷à ñò êîâ, ÷òî ìî æåò ïðè âî -
äèòü ê ðàç âè òèþ ïà òî ëî ãèé — àòå ðî ñê ëå ðî çà [8, 9].

Ñ ïî ìî ùüþ êîìïü þ òåð íîé ãèä ðî äè íà ìè êè áû ëî ïðî -
âå äå íî ìî äå ëè ðî âà íèå ðà áî òû ÷è ïà â ðàç ëè÷ íûõ ðå æè ìàõ. 
Îñíîâ íû ìè õà ðàê òå ðè ñòè êà ìè ìî äå ëè ðî âà íèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ
ðàñ ïðå äå ëå íèå ñêî ðî ñòåé ïî òî êà, òðà åê òî ðèè òå ÷å íèÿ è
ñäâè ãî âàÿ äå ôîð ìà öèÿ (ðèñ. 2). Ñäâè ãî âàÿ äå ôîð ìà öèÿ
ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì ôàê òî ðîì, îêà çû âà þ ùèì âîç äåé ñò âèå 
íà êëåò êè ýí äî òå ëèÿ è îò ëè ÷à þ ùèì áèî ìî äå ëè ðî âà íèå
â ÌÔ× îò òðà äè öè îí íî ãî êó ëü òè âè ðî âà íèÿ. Âå ëè ÷è íà è
õà ðàê òåð ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè íå òî ëü êî âëèÿ þò íà
ìîð ôî ëî ãèþ êëå òîê, íî è ÿâ ëÿ þò ñÿ îä íèì èç ôàê òî ðîâ
ðå ãó ëÿ öèè ôóí ê öèé ýí äî òå ëèÿ. Íà ðèñ. 2 ïðåä ñòàâ ëå íû
ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè â ÌÔ× ÷è ïå ñ áè -
ôóð êà öèåé. Âèä íî, ÷òî â îá ëà ñ òè âåò â ëå íèé, à òàê æå,
â ìå íü øåé ñòå ïå íè, â îá ëà ñ òè èç ãè áîâ êà íà ëà, ñäâè ãî âàÿ
äå ôîð ìà öèÿ îò ëè ÷à åò ñÿ ïî âå ëè ÷è íå îò ïðÿ ìî ãî êà íà ëà.

Ïðî ãðàì ìíîå îáåñ ïå ÷å íèå òàê æå ïî çâî ëÿ åò ìî äå ëè ðî -
âàòü ïî âå äå íèå ÷à ñ òèö â ïî òî êå æèä êî ñòè â êà íà ëå
(ðèñ. 3). Òà êàÿ çà äà ÷à ìî æåò âîç íèê íóòü ïðè èñ ñëå äî âà -
íèè ïî âå äå íèÿ êëå òîê êðî âè â êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äàõ.

Ïðè èç ãî òîâ ëå íèè ìàò ðèö ìå òî äîì ôðå çå ðî âà íèÿ âàæ -
íîå çíà ÷å íèå èìå åò êà ÷å ñò âî îá ðà áîò êè ïî ëó ÷à å ìîé ïî -
âåð õ íî ñòè. Â çà âè ñè ìî ñòè îò ïà ðà ìåò ðîâ ôðå çå ðî âà íèÿ è
êà ÷å ñò âà èñ ïî ëü çó å ìî ãî èí ñò ðó ìåí òà îá ðà áî òàí íàÿ ïî -
âåð õ íîñòü ìî æåò èìåòü ðàç íóþ øå ðî õî âà òîñòü. Øå ðî õî -
âà òîñòü ïî âåð õ íî ñòè âëèÿ åò íà àä ãå çèþ ïî ëè ìåð íî ãî îò -
òè ñ êà ê ïîä ëîæ êå. Äëÿ óìå íü øå íèÿ øå ðî õî âà òî ñòè ïî -
âåð õ íî ñòè è óñòðà íå íèÿ ìåë êèõ äå ôåê òîâ, èç ãî òîâ ëåí íóþ
ìàò ðè öó ìîæ íî ïî äåð æàòü â ïà ðàõ ðàñ òâî ðè òå ëÿ, íà ïðè -
ìåð, õëî ðî ôîð ìà â òå ÷å íèå íî ÷è. Ïðè ìåð ãî òî âîé ìàò ðè -
öû ïðåä ñòàâ ëåí íà ðèñ. 4.

Ïî ïðî èç âå äåí íûì ìàò ðè öàì áûë èç ãî òîâ ëåí ðÿä ÷è -
ïîâ äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ àä ãå çèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê
â êà íà ëàõ. Ìå òîä ìÿã êîé ëè òî ãðà ôèè ïî çâî ëÿ åò èç ãî òàâ -
ëè âàòü èäåí òè÷ íûå ÷è ïû.

Çà ãðóç êà êëå òîê îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü ÷å ðåç öåí ò ðà ëü íûé
ïîðò. Íå ïî ñðåä ñò âåí íî ïî ñëå çà ãðóç êè êëåò êè èìå þò ñôå -
ðè ÷å ñêóþ ôîð ìó, êàê â ñóñ ïåí çèè, è ñëà áî ñâÿ çà íû ñ ïî -
âåð õ íî ñòüþ (ðèñ. 5à). Îáû÷ íî ïðî öåññ àä ãå çèè êëå òîê
ê ïî âåð õ íî ñòè çà íè ìà åò îò 15 ìè íóò äî 1 ÷à ñà. Ïî ñëå «ðàñ -
ïëà ñ òû âà íèÿ» êëåò êè ïîä âåð ãà ëèñü âîç äåé ñò âèþ ïî òî êà
ñî ñêî ðî ñòÿ ìè áî ëåå 400 ìêì/ìèí, ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè
ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè äî 7 Ïà, áåç íà áëþ äà å ìî ãî îò ðû âà
îò ïî âåð õ íî ñòè (ðèñ. 5).

Àä ãå çè ðî âàâ øèå êëåò êè êó ëü òè âè ðî âà ëèñü â êà íà ëå îò
6 ÷à ñîâ äî 3 ñó òîê ïðè ïî ñòî ÿí íîì ïî òî êå ðî ñ òî âîé ñðå äû 
ñ HEPES ñî ñêî ðî ñòüþ 1 ìêë/ìèí. Ïðè ýòîì êëåò êè ñî -
õðà íÿ ëè æèç íå ñïî ñîá íîñòü è ñïî ñîá íîñòü ê äå ëå íèþ. Äå -

ëå íèå ïðî èñ õî äè ëî íå ïî ñðåä ñò âåí íî â ïî òî êå, ïðè ýòîì
êëåò êè ïðè îá ðå òà ëè øà ðî îá ðàç íóþ ôîð ìó è çà íî âî ðàñ -
ïëà ñ òû âà ëèñü ïî ñëå çà âåð øå íèÿ äå ëå íèÿ (ðèñ. 6).
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Ðèñ. 4. Èç ãî òîâ ëåí íàÿ ìå òî äîì ôðå çå ðî âà íèÿ ìàò ðè öà äëÿ ïðî èç -
âîä ñò âà ìèê ðî ôëþ èä íûõ ÷è ïîâ (à); ñî áðàí íûé ìèê ðî ôëþ èä íûé ÷èï
(á); è óâå ëè ÷åí íîå èçîá ðà æå íèå êà íà ëîâ ÷è ïà, èìè òè ðó þ ùå ãî áè ôóð -
êà öèþ êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ (â).

Ðèñ. 3. Ìî äå ëè ðî âà íèå ïî âå äå íèÿ ñôå ðè ÷å ñêèõ ÷à ñ òèö äèà ìåò ðîì
30 ìêì â êà íà ëå ÷è ïà â ïî òî êå ñ îáú åì íîé ñêî ðî ñòüþ 100 ìêë/ìèí.

Ðèñ. 2. Ðàñ ïðå äå ëå íèå ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè â êà íà ëå (à) è ïî ëå
ñêî ðî ñòåé (á) äëÿ ïî òî êà ñî ñêî ðî ñòüþ 100 ìêë/ìèí ïðè ïî äà ÷å ÷å ðåç
êðàé íèé ïîðò.

Ðèñ. 1. Òðåõ ìåð íûå ìî äå ëè ìèê ðî ôëþ èä íûõ ÷è ïîâ äëÿ áèî ìî äå ëè ðî -
âà íèÿ ïðÿ ìî ãî ó÷à ñò êà êðî âå íîñ íî ãî ñî ñó äà (à) è îá ëà ñ òè áè ôóð êà -
öèè (á).



Çà êëþ ÷å íèå

Áû ëà ðàç ðà áî òà íà êîí ñò ðóê öèÿ äâóõ ìèê ðî ôëþ èä íûõ
÷è ïîâ äëÿ èìè òà öèè êðî âå íîñ íî ãî ðóñ ëà. Ïðî âå äå íî ìî -
äå ëè ðî âà íèå ãèä ðî äè íà ìè ÷å ñêèõ ïà ðà ìåò ðîâ ÷è ïîâ ìå òî -
äà ìè êîìïü þ òåð íîé ãèä ðî äè íà ìè êè è âû ÿâ ëå íû îñî áåí -
íî ñòè â ðàñ ïðå äå ëå íèè ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè â ÷è ïå
ñ áè ôóð êà öèåé. Èìè òà öèÿ âû ñòèë êè ñî ñó äà áû ëà ñî çäà íà

ïóò¸ì çà ãðóç êè â êà íà ëû ÷è ïîâ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê
ãèá ðèä íîé ëè íèè ÷å ëî âå êà EA.Hy926 è êó ëü òè âè ðî âà íèÿ
èõ ïîä âîç äåé ñò âè åì ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè ñî ñòî ðî íû
ïî ñòî ÿí íî ãî ïî òî êà ïè òà òå ëü íîé ñðå äû. Êëåò êè ïðè äàí -
íûõ óñëî âè ÿõ îñòà þò ñÿ æèç íå ñïî ñîá íû ìè è ñïî ñîá íû ìè
ê äå ëå íèþ. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî â ïðî öåñ ñå äå ëå íèÿ êëåò êè 
÷à ñ òè÷ íî îò êðåï ëÿ þò ñÿ îò ïî âåð õ íî ñòè.

Ðàç ðà áî òàí íàÿ ñè ñ òå ìà ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî ñòîé ìî äå ëüþ äëÿ
èçó ÷å íèÿ ñòðåñ ñî âî ãî âîç äåé ñò âèÿ íà êëåò êè ýí äî òå ëèÿ,
â òîì ÷èñ ëå âû çâàí íî ãî èç ìå íå íè åì õà ðàê òå ðà è âå ëè ÷è -
íû ñäâè ãî âîé äå ôîð ìà öèè, à òàê æå îáó ñëîâ ëåí íûõ ýòèì
âîç äåé ñò âè åì ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé. Òàê æå äàí íàÿ
ìî äåëü ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî âà íà äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ âçàè -
ìî äåé ñò âèÿ êëå òîê êðî âè â ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íîì ðóñ ëå è
âû ÿâ ëå íèÿ îñî áåí íî ñòåé òà êî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ â ìå ñ òàõ
âåò â ëå íèé è èç ãè áîâ êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ.
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Ðèñ. 6. Äå ëå íèå ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê (îò ìå ÷å íû êðàñ íû ìè êðó æî÷ -
êà ìè) â êà íà ëå ìèê ðî ôëþ èä íî ãî ÷è ïà â óñëî âè ÿõ ïî òî êà ðî ñ òî âîé
ñðå äû ñ HE PES ñî ñêî ðî ñòüþ 1 ìêë/ìèí.

Ðèñ. 5. Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè â êà íà ëå ìèê ðî ôëþ èä íî ãî ÷è ïà ñðà çó
ïî ñëå çà ãðóç êè (à) è ÷å ðåç 12 ÷à ñîâ ïîä âîç äåé ñò âè åì ïî òî êà ñî ñêî -
ðî ñòüþ 1 ìêë/ìèí (á).


