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Висновки. Нами в ході експерименту виявлено 
вплив ацетату свинцю на морфометричні показ-
ники розвитку ембріона щура та виявлено відста-
вання в розвитку ембріонів і зменшення вагових 
показників в різних експериментальних групах. 

Перспективи подальших досліджень. Пред-
ставлені результати є відправною точкою для 
співставлень результатів порушень розвитку емб-
ріона при впливі різних тератогенних чинників. 
Перспективним є використання гістологічних 
методик та імуногістохімічних маркерів для ви-
значення ступеню поразки органів ембріона.

Рис. 3. Співвідношення відсотків відставання роз-
витку ембріонів щура в різних експериментальних 
групах під впливом ацетату свинцю (%). 
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УДК 612.17: 612.646:612.57 � 092.9 
МОРФОМЕТРИЧНІ ХАРАКТЕРИСТИКИ РОЗВИТКУ ЕМБРІОНІВ ЩУРІВ ПРИ ДІЇ АЦЕТАТУ 

СВИНЦЮ 
Романенко О.А.
Резюме. Досліджувалася динаміка морфометричних показників ембріогенезу щурів в експери-

менті при дії ацетату свинцю на вагітну самицю. Матеріалом дослідження послужили 312 ембріонів 
білих безпородних щурів, одержані на фіксованих термінах розвитку, які отримували розчин ацета-
ту свинцю до вагітності та під час вагітності самки. Нами в ході експерименту виявлено вплив ацетату 
свинцю на загальний хід ембріогенезу та морфометричні показники розвитку ембріона щура і вияв-
лено відставання в розвитку та зниження вагових показників ембріонів в різних експериментальних 
групах.

Ключові слова: ембріогенез, печінка, ембріон, ацетат свинцю.

УДК 612.17: 612.646:612.57 � 092.9 
МОРФОМЕТРИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ РАЗВИТИЯ ЭМБРИОНОВ КРЫС ПРИ ДЕЙ-

СТВИИ АЦЕТАТА СВИНЦА 
Романенко А.А.
Резюме. Исследовалась динамика морфометрических показателей эмбрионов крыс в эксперименте 

при действии ацетата свинца на беременную самку. Материалом исследования послужили 312 
эмбрионов белых беспородных крыс фиксированных сроков развития, полученные от самок, которые 
получали раствор ацетата свинца до беременности и во время беременности. Нами в ходе эксперимента 
обнаружено влияние ацетата свинца на общий ход эмбриогенеза и морфометрические показатели 
развития эмбриона крысы и обнаружено отставание в развитии и снижение весовых показателей 
эмбрионов в разных экспериментальных группах.

Ключевые слова: эмбриогенез, печень, эмбрион, ацетат свинца.
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MORPHOMETRIC DESCRIPTIONS of DEVELOPMENT of EMBRYOS of RATS at the ACTION of 

ACETATE of LEAD 
Romanenko A.A.
Summary. The dynamics of morphometric indexes of embryos of rats was investigated in an experiment 

at the action of acetate of lead on a pregnant female. It was served research material 312 embryos of white 
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shown, that patients with chronic heart failure of III functional class and moderate risk of cardiovascular 
complications had more expressed signs of gastric mucosa affection, than the patients with chronic heart 
failure of III functional class had. That proved the growing severity of gastric mucosa affection under the 
conditions of increasing gravity of chronic heart failure. The development of gastropathy in patients with 
arterial hypertension of 2 degree and CHF was associated with deepening of lipid metabolism disorders, 
activation of lipid peroxidation and decreased activity of enzymes of antioxidant system. The predictors of 
macroscopic inflammatory changes of gastric mucosa in patients with arterial hypertension with chronic 
heart failure and helicobacter pylori – negative gastropathies are the values of atherogenicity index, blood 
level of diene conjugates, malondialdehyde and catalase.

Key words: lipid peroxidation, gastropathy, gastric mucosa, arterial hypertension, chronic heart failure.
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Данная работа является фрагментом научной 
темы  “Разработка методов предотвращение 
функциональных расстройств и мероприятия 
восстановительной терапии в комплексном лече-
нии больных с опухолями мозга”, № госрегистра-
ции 0109U001068.

Вступление. В последние годы исследовате-
лями установлена связь между изменениями в 
функционировании лимфоцитов и нестабильно-
стью их генома [22, 11]. Появление хромосомных 
нарушений на уровне клеточной популяции яв-
ляется источником непрерывной и самообновля-
ющейся изменчивости, которая может оказаться 
потенциально онкогенной, то есть, изменения 
хромосомного баланса могут предшествовать 
развитию опухолевого процесса в организме [18, 
31, 33]. Существует предположение, что хромо-
сомные перестройки в индукции канцерогенеза 
играют большую роль, чем генные мутации, ос-
нованное на свойствах некоторых канцерогенов 
не вызывать генных мутаций [28]. Кроме того, 
цитогенетические исследования онкологических 
больных в последнее время получили довольно 
большое распространение [7, 8, 16, 18, 20, 21, 27, 
29, 33]. 

Довольно актуальным остается вопрос лече-
ния болезни, причем не только в клинических 
условиях, а, что наиболее важно – при подборе 
того или иного препарата, который может носить 
не только лечебный или профилактический ха-
рактер. В последнее время появились ссылки на 
компенсаторный подход – поиск и применение 
веществ, повышающих стойкость генома, акти-
визирующих работу иммунной и репарационной 

систем [9, 23]. В литературе есть данные о влия-
ние тималина на радиочувствительность хромо-
сом лимфоцитов периферической крови больных 
раком щитовидной железы [9], влияние тимогена 
на уровень хромосомных аберраций в культу-
ре лимфоцитов периферической крови человека 
[23], что подтверждает актуальность и своевре-
менность проводимых исследований.

Исходя из вышесказанного, целью работы 
стало исследование влияния на кровь больных с 
опухолями головного мозга некоторых фармако-
логических препаратов, повышающих чувстви-
тельность опухолей к химиопрепаратам (верапа-
мил, кетамин).

Характеристика цитогенетических показа-
телей, которые применяются в данном исследо-
вании.

Цитогенетические тесты in vitro направле-
ны на то, что бы продемонстрировать индукцию 
хромосомных нарушений в культивируемых 
клетках, в данном случае лимфоцитов перифе-
рической крови (ЛПК), которые равномерно рас-
пределены и находятся в одной фазе клеточного 
цикла (Go). Возможности этих тестов довольно 
высоки. В частности, при цитогенетическом об-
следовании людей мы можем исследовать следу-
ющие показатели: частота аберраций хромосом, 
количество анеуплоидных, полиплоидных и 
мультиаберрантных клеток, а также – ПАК (по-
врежденность аберрантной клетки). 

Коротко охарактеризуем каждый показатель, 
который будет задействован в данной работе.

Нестабильность хромосом человека изучается 
с помощью хромосомного анализа (мета- и ана-
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фазного), микроядерного теста, определения ча-
стоты сестринских хромосомных обменов (СХО). 
Наиболее информативным является метод изуче-
ния хромосом на стадии метафазы, поскольку он 
позволяет исследовать весь спектр структурных 
и количественных нарушений хромосом. Кроме 
того, это один из наиболее отработанных, стан-
дартизированных и широко распространенных 
методов, что дает возможность достаточно объ-
ективно сравнивать полученные результаты с 
данными других авторов. Основной показатель, 
который используется всеми исследователями – 
частота аберраций хромосом. 

Bonassi с соавторами [29] при обследовании 
1455 пациентов обнаружили значительное уве-
личение коэффициента риска развития рака у 
пациентов, в лимфоцитах которых было среднее 
и высокое количество хромосомных аберраций. 
При цитогенетическом анализе культур ЛПК 70 
больных злокачественными лимфомами Э.А. Де-
миной обнаружено достоверное повышение уров-
ня аберраций хромосом (в 2 раза и больше) по 
сравнению со среднепопуляционным уровнем [8]. 

То есть, данные цитогенетических исследо-
ваний лимфоцитов периферической крови мо-
гут быть одним из критериев при формировании 
групп повышенного риска возникновения разных 
заболеваний, в том числе и онкологических [15, 
18, 21, 27].

Геномные мутации – анеуплоидия и поли-
плоидия – привлекают все большее внимание 
исследователей ввиду большого влияния этих 
нарушений на развитие различных патологиче-
ских состояний. Экстраполируя наблюдаемые в 
раннем онтогенезе эффекты анеуплоидии в об-
ласть соматических мутаций, индуцируемые уже 
в постнатальном периоде, можно предположить, 
что числовые хромосомные нарушения могут ока-
заться более значимыми для развития патологи-
ческих состояний человека, чем, индуцируемые 
генные мутации или структурные хромосомные 
аберрации  [24, 36]. 

Кроме того, корреляция числовых нарушений 
определенных хромосом с опухолевыми фено-
типами свидетельствуют об огромном значении 
данных аномалий и в канцерогенезе [19, 26, 30, 
37]. Следует упомянуть и про анеугены – боль-
шой класс преимущественно химических мута-
генов, которые могут и не вызывать генных мута-
ций или структурных хромосомных аберраций, 
а действуют в иной манере, затрагивая различ-
ные компоненты аппарата сегрегации хромосом 
[24, 37]. Другими словами, анеуплоидия может 
являться не только следствием генетической не-
стабильности, которая возникает в результате 
генной соматической мутации (протоонкогенов 
или опухолесупрессоров), а непосредственно ее 
причиной [24, 36].

Полиплоидия, являясь крайним проявлени-
ем дисбаланса хромосом, у человека приводит к 
остановке онтогенеза на ранних этапах [24]. Вы-
явлена позитивная корреляционная связь между 

общим количеством аберрантных, полиплоид-
ных, гиперполиплоидных клеток и количеством, 
а, главное – характером клонов аномальных кле-
ток в лимфоцитах периферической крови, типом 
и стадией опухолевого процесса у больных раком 
молочной железы и желудочно-кишечного трак-
та [34, 35]. М. М. Виленчик [4] связывает поли-
плоидию с уменьшением митотического потенци-
ала при делении. Кроме того, И. А Знаевской [10] 
при исследовании детей в Народическом районе 
было выявлено, что частота полиплоидных кле-
ток является маркером радиационного действия 
– показатель достоверно превышал контрольные 
значения и положительно коррелировал со сло-
жившимся радиационным фоном: с увеличением 
радиационной нагрузки росла частота полипло-
идных клеток.

Еще один цитогенетический показатель, на 
который следует обратить внимание – мультиа-
беррантные клетки. Возникновение мультиабер-
рантных клеток может привести к активации 
протоонкогенов, в результате чего может возник-
нуть опухолевый процесс. Наличие мультиабер-
рантных клеток свидетельствует также и об из-
менениях в системе репарации [6]. 

Но, есть клетки, в которых повреждены 2 хро-
мосомы. Степень поврежденности аберрантной 
клетки отображает другой показатель, который 
определяется как среднее количество аберраций 
на аберрантную клетку, или ПАК (поврежден-
ность аберрантной клетки). Цитогенетические 
критерии частоты аберраций хромосом, количе-
ство аберраций на аберрантную клетку (ПАК) и 
поклеточные распределения хромосомных абер-
раций могут характеризовать разные стороны 
индуцируемого мутагенеза. Некоторые мутаге-
ны способны сильнее влиять на частоту клеток с 
аберрациями, в то время как другие способны ин-
дуцировать новые повреждения в уже поврежден-
ных клетках [5, 14]. Рост частоты аберраций не 
всегда сопровождается аналогичными изменени-
ями среднего количества аберраций на аберрант-
ную клетку; и – наоборот, при почти неизменных 
значениях частоты аберраций может наблюдать-
ся рост количества аберраций на аберрантную 
клетку [5, 12 – 14]. В других работах показано, 
что повышение частоты клеток из аберрациями, 
индуктируемое -облучением и тиофосфамидом, 
сопровождалось ростом количества аберраций 
хромосом на клетку [2, 17].

Объект и методы исследования. В экспери-
менте использовали кровь 27 больных со злокаче-
ственными опухолями головного мозга в возрасте 
от 23 до 68 лет. Из-за малочисленности выборки 
деление по возрастным категориям  и степени зло-
качественности не проводилось. В группе было 18 
мужчин (возраст от 27 до 68 лет) и 9 женщин (воз-
раст от 23 до 63 лет).

Культивирование лимфоцитов и приготовле-
ние препаратов хромосом было проведено стан-
дартным полумикрометодом [32] с модификация-
ми, принятыми в лаборатории мутагенеза. Отбор 
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ходила по краніальному відділу ембріона через 
край ока та була паралельна дорзальній частині 
голови. Тулубова лінія проводилася через брунь-
ку нижньої та верхньої кінцівки і була паралель-
на дорзальній частині тулуба, зверталась також 
увага на те, що в нормі хвіст ембріона повинен 
торкатися голови.

У процесі досліджень також було визначено, 
що ембріони, які перенесли вплив ацетату свин-
цю та дожили до пізніх стадій ембріогенезу, не 
тільки відстають у своєму розвитку, але, при 
розкритті матки, виглядають ослабленими, ма-
лорухливими, з яскраво вираженою гіперемією 
покривів (рис.2). Серед критеріїв відставання в 
розвитку існують загальноприйняті в ембріології 
діагностичні ознаки нормального розвитку ембрі-
она щура на кожному етапі. Ми спостерігали від-
сутність чітко обумовленої пальцевої пластинки 
на задніх кінцівках, затримку формування слу-
хового проходу й вібрис, відставання закриття ві-
кової щілини, уповільнене формування кігтів на 
кінцівках та порушення закладки волосяних ци-
булин. Ці ж самі ознаки підтверджували відста-

Рис. 1. Ембріон щура 12,5-ї доби розвитку (15 
стадія нормального ембріогенезу). Макропрепарат.
А - нормальний ембріон контрольної групи; 
Б - ембріон після впливу ацетату свинцю з пору-
шенням формування мозкових пухирів та по-
рушенням згинання в тулубовому і хвостовому 
відділах.

Рис. 2. Ембріон щура 19,5-ї доби розвитку (21 
стадія нормального ембріогенезу). Макропрепарат.
А - нормальний ембріон контрольної групи; 
Б - ембріон після впливу ацетату свинцю з гіперемією 
шкіри, відставанням на 1 стадію розвитку.

вання розвитку і на середніх стадіях розвитку. До 
них додавалися інші прикмети впливу ацетату 
свинцю на хід ембріогенезу, а саме: навіть ззовні 
ембріони експериментальної групи помітно від-
різнялись від ембріонів контрольної групи: вони 
були менші за розміром та масою.

Морфометричні показники наявно показали, 
що в експериментальних групах ембріони по-
терпали від дії ацетату свинцю, що впливало на 
вагові показники ембріона (табл.). На момент на-
родження (21 доба розвитку) вага щурят в нормі 
складала 2,6-3,2 г. В експериментальних групах 
ми спостерігали зниження вагових показників, 
незалежно від підгрупи дослідних тварин. Але 
найбільше зниження ваги ембріонів спостеріга-
лось в підгрупах, де вагітні самиці після заплід-
нення отримували тільки ацетат свинцю (група 
S), в двох інших підгрупах експерименту вага 
ембріонів хоч і була зменшена, але знаходилась в 
межах норми. Причому стабілізація вагових по-
казників в експерименті відбувалась на останніх 
стадіях ембріогенезу.

Таблиця
Морфометричні показники впливу ацетату свинцю на вагові показники розвитку 

ембріона щура

Строк роз-
витку

Вага ембріонів (г)

Експериментальні підгрупи 
Контрольна група

SF SV S

12 діб 0,46±0,02 0,51±0,03 0,40±0,02 0,6±0,05

14 діб 1,13±0,01 1,10±0,05 0,90±0,5 1,2±0,08

16 діб 1,73±0,04 1,6±0,06 1,5±0,02 1,8±0,03

18 діб 2,46±0,02 2,3±0,01 2,2±0,02 2,6±0,04

20 діб 2,83±0,05 2,8±0,03 2,7±0,03 3,1±0,01

Вплив ацетату свинцю на загальний хід роз-
витку ембріона щура виявлявся в першу чергу 
в затримці ходу ембріогенезу та невідповідності 
діагностичним ознакам. Розподіл відставання 
від нормального розвитку в експериментальних 

підгрупах представлено у діаграмі (рис.3). Най-
більша кількість діагностичних ознак порушен-
ня ембріогенезу спостерігалась в підгрупах, де 
вагітні самиці після запліднення отримували 
тільки ацетат свинцю (група S). 
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Дніпропетровська державна медична академія (м. Дніпропетроськ)

Дане дослідження є фрагментом планової нау-
кової роботи кафедри анатомії людини Дніпропе-
тровської державної медичної «Морфогенез серця 
та судин після експериментальних втручань» (но-
мер державної реєстрації 0106U012193).

Вступ. Останні роки характеризуються збіль-
шенням кількості випадків захворювань печін-
ки. Одне з центральних місць в сучасних дослі-
дженнях посідають вияви морфологічних змін та 
вад розвитку організму, що виникають внаслідок 
дії різних факторів, в тому числі і негативного 
впливу екологічної обстановки або лікарських 
засобів [1 , 2, 5]. В зв’язку з цим збільшується 
актуальність морфологічних досліджень судин 
ворітної вени, судин печінки в нормі та при впли-
ві певних агентів [1, 5]. Об’єктом інтересу стають 
зміни в навколишньому середовищі, що виника-
ють під впливом антропогенних факторів, збіль-
шення відсотку солей важких металів, які є те-
ратогенами та можуть провокувати порушення 
розвитку органів взагалі та печінки особово [6, 
7]. До теперішнього часу відсутня в необхідному 
обсязі інформація про морфогенетичні законо-
мірності змін, які виникають протягом раннього 
органогенезу під впливом тих чи інших факторів 
в структурах великих травних залоз [3, 4, 6]. Екс-
периментів, спеціально присвячених рішенню 
питання впливу на організм матері та розвиток 
ембріону такими тератогенами як, наприклад, 
ацетат свинцю незначна кількість, а задачі, що 
вирішуються не є комплексними. 

Метою дослідження було вивчення динаміки 
морфометричних показників ембріогенезу щурів 
в експерименті при дії ацетату свинцю на вагітну 
самицю. 

Об’єкт і методи дослідження. Експеримент 
було проведено на 46 білих безпородних щурах-
самицях. Лабораторні тварини утримувались 
в звичайних умовах віварію і були поділені на 
4 групи. Перша група (К) 10 самиць складали 
контрольну групу. Всі інші тварини (36 тва-
рин) протягом 21 доби до вагітності вживали 
воду, насичену ацетатом свинцю з розрахунку 1 
мг/100гр. Після вагітності тварин експеримен-
тальної групи розділили на такі підгрупи: пер-
ша підгрупа (12 тварин) вживали воду, насичену 
ацетатом свинцю та ферветал (SF). Споживання 
фервералу (кверцетину) було обумовлене його 
протизапальною та антиоксидантною дією; друга 
підгрупа (12 тварин) вживали воду, з розчином 
ацетатом свинцю та віталайн (SV). Споживан-
ня віталайну (кофермент Q10), обумовлене його 
дією на збільшення енергетичних ресурсів орга-
нізму; третя підгрупа (12 тварин) вживали воду, 

насичену ацетатом свинцю (S) без домішок. Під-
дослідні тварини виводилися з експерименту під 
час вилучення ембріонів шляхом передозування 
наркозу. Утримування тварин та маніпуляції над 
ними проводилися у відповідності до положень 
«Загальноетичних принципів експериментів на 
тваринах» (Київ, 2001р.) та Європейської конвен-
ції про захист хребетних тварин, які використо-
вуються для експериментальних та інших науко-
вих цілей» (Страсбург, 1985 р.).

Матеріалом дослідження послужили 312 емб-
ріонів білих безпородних щурів, які отримува-
лись на фіксованих термінах вагітності самки в 
лабораторних умовах за загальноприйнятими 
методиками. До 10 доби ембріогенезу ембріони не 
вилучались з матки, а підлягали гістологічному 
дослідженню цілком, починаючи з 10 доби пре-
натального розвитку ембріонів щура вилучали з 
матки, важили, здійснювали стандартну проце-
дуру фіксації. У ембріонів останніх стадій розви-
тку вилучали печінку та важили її окремо.

Результати досліджень та їх обговорення. Ви-
лучені ембріони експериментальної групи підля-
гали огляду, важились та оцінювалась за стан-
дартними діагностичними ознаками (флексія, 
торсія, розвинення мозкових пухирів і.т.д.) на 
відповідність розвитку до норми, при цьому уточ-
нювалися терміни ембріогенезу. Вплив ацетату 
свинцю не призводив до формування зовнішніх 
каліцтв, відбиваючись більше на змінах вагових 
показників. У наших дослідженнях в експери-
ментальних підгрупах не зустрічалися ні ектопії, 
ні кили, але спостерігалося помітне відставання 
в розвитку на 2-3 стадії та порушення скручуван-
ня ембріонів. Із зовнішніх вад розвитку на ранніх 
етапах виділялися порушення утворення голов-
ного вигину (у ембріонів, що підлягали дії аце-
тату свинцю він був менш виражений), а також 
зміна згинання тулубового й хвостового відділів 
(рис.1). Загальновідомо, що порушення вигину 
ембріону призводить до порушення органогенезу. 
В нормі на ранніх етапах розвитку хвіст ембріону 
завжди торкається мозкових пухирів, а сам емб-
ріон не тільки зігнутий (флексія ембріону), але й 
скручений за повздовжньою віссю (торсія ембріо-
ну). В експериментальній групі нами спостеріга-
лось на ранніх стадіях розвитку явне зменшення 
кута згинання та повна відсутність скручування 
під впливом ацетату свинцю при зовнішніх іден-
тичних показниках розвитку ембріона в цілому 
(таких як маса, розмір, рівень розвитку ока та 
бруньок кінцівок). Для визначення порушення 
згинання ембріону нами проводилися дві умовні 
лінії – головна та тулубова. Головна лінія про-
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метафазных пластинок для цитогенетического 
анализа, классификация и учет аберраций хро-
мосом были общепринятыми [25]. При подсчете 
количества анеуплоидных клеток учитывали ме-
тафазы гипоплоидные – от 29 до 42 хромосом и 
гиперплоидные – более 49 хромосом [1]. Мульти-
аберрантными считали клетки, в которых было 
3 и более повреждений. На каждую эксперимен-
тальную точку и для каждого больного анализи-
ровали от 100 до 200 метафаз.

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с использованием критериев 
Стьюдента [3].

Проводили модификацию in vitro 0,25% рас-
твором верапамила (в разведении 1:1000) и рас-
твором кетамина (50мг/мл) в разведении 1:1000. 
В качестве препарата сравнения добавляли 1%-
ный раствор натрия АТФ (в разведении 1:1000). 
Все рабочие растворы готовили непосредственно 
перед культивированием и вносили по 10 мкл 
каждого препарата в культуру лимфоцитов пери-
ферической крови больных. 

Поскольку некоторые концентрации вносимо-
го вещества могут препятствовать делению кле-
ток (проявлять токсичность), его целесообразно 
добавлять после того, как клетки пройдут стадию 
Gо, то есть через 36 часов после начала культиви-
рования, что и было выполнено.

Результаты исследования и их обсуждение. 
При проведении математической обработки в 
подгруппах мужчины/женщины статистически 

достоверных различий по цитогенетическим по-
казателям не наблюдалось, поэтому деления по 
подгруппам не было. Результаты представлены в 
таблице.

Из данных видно, что во всех группах частота 
аберраций хромосом находится на уровне 6,48 – 
8,47 % и превышает спонтанный уровень, кото-
рый не должен быть больше 3,0 %  в 2 – 2,8 раза, 
что подтверждается данными других цитогене-
тиков [7, 19, 27]. Наименьшая частота аберраций 
хромосом при модификациях соответствует груп-
пе с влиянием Верапамила. Возможно, статисти-
чески достоверного уменьшения частоты абер-
раций не наблюдается из-за малочисленности 
выборки, но тенденция позволяет продолжать ис-
следования.

При действии верапамила и кетамина на-
блюдается достоверное снижение частоты анеу-
плоидных клеток в группе больных, что может 
свидетельствовать об антимутагенном/антикан-
церогенном действии этих препаратов.  

Верапамил in vitro достоверно снижает коли-
чество полиплоидных клеток. Это может свиде-
тельствовать о поднятии  митотического потен-
циала при делении, а также о положительном 
влиянии на онтогенез на его ранних этапах, что 
также требует более углубленного исследования.

Спектр аберраций представлен в основном оди-
ночными и парными фрагментами (делециями). 
Но надо отметить и присутствие аберраций типа 

Таблица
Общие цитогенетические показатели в группах с модификацией фармакологическими препара-

тами in vitro

Показатели 

Группы 

Без добавок (кон-
трольная) 

С добавлением in vitro

Верапамила Натрия АТФ Кетамина 

Частота аберраций, % 7,87 ± 0,49 6,48 ± 0,61 7,63 ± 0,96 8,47 ± 1,15

Коли-
чество 

клеток, 
% 

Анеуплоидных 16,13 ± 0,67 11,86 ± 1,33* 14,47 ± 1,28 12,91 ± 0,83*

Полиплоидных 0,70 ± 0,15 0,24 ± 0,12* 1,02 ± 0,41 0,26 ± 0,19

Мультиабер-
рантных 

1,73 ± 0,24 1,15 ± 0,26 3,05 ± 0,71 1,84 ± 0,49

Обмены, % 0,53 ± 0,13 0* 0,85 ± 0,38 0,26 ± 0,19

ПАК (поврежденность 
аберрантной клетки)

2,00 ± 0,25 1,90 ± 0,33 1,97 ± 0,50 2,18 ± 0,60

Примечание: * - Р ≤ 0,05 по сравнению с группой без добавок (контроль).

обменов, количество которых достоверно снижа-
ется при модификации верапамилом.

Как говорилось в обзоре литературы, наличие 
мультиаберрантных клеток может привести к 
активации протоонкогенов в результате чего мо-
жет возникнуть опухолевый процесс а также мо-
жет свидетельствовать об изменениях в системе 
репарации. Следует отметить, что достоверного 
снижения этих клеток нет ни в одной из групп, 
модифицированных разными препаратами, но 

наименьшее их количество – в группе больных 
при действии верапамила.

И, еще один цитогенетический показатель – 
ПАК (поврежденность аберрантной клетки). Са-
мые низкие значения ПАК – в группе больных с 
модификацией верапамилом, что, также говорит 
о положительной тенденции влияния этого фарм-
препарата.

Выводы. Верапамил в экспериментальном 
исследовании проявляет антимутагенные/анти-
канцерогенные свойства, что подтверждается 
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достоверным снижением ряда цитогенетических 
показателей (количество анеуплоидных и поли-
плоидных клеток и обменов) и наименьшими зна-
чениями относительно частоты аберраций хро-
мосом, количества мультиаберрантных клеток и 
степени поврежденности аберрантных клеток.  

Перспективы дальнейших исследований. Ис-
ходя из полученных экспериментальных данных 
об антимутагенном/антиканцерогенном дей-
ствии верапамила, следует продолжить начатые 
исследования для более углубленной проверки 
свойств этого фармпрепарата.
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УДК 57.043: 547.42: 611.018.51
МОРФОЛОГІЧНІ ВЛАСТИВОСТІ ЕРИТРОЦИТІВ, ЩО ЗАМОРОЖУВАЛИ У КОМБІНОВАНИХ 

СЕРЕДОВИЩАХ ІЗ НЕПРОНИКАЮЧИМ ТА ПРОНИКАЮЧИМ КРІОПРОТЕКТОРАМИ 
Рамазанов В.В., Дейнеко Т.І., Воловельская Е.Л., Коптелов В.О., Бондаренко В.А.
Резюме. Досліджували кріозахисну ефективність різноманітних середовищ, оцінюючі морфологічні 

властивості еритроцитів, що заморожували. Встановлено, що еритроцити, відмиті після заморожу-
вання у комбінованому середовищі з декстраном, ДМСО та глюкозою морфологічно представлені 
ехіноцитами, однак у присутності альбуміну або плазми клітини перетворюються у діскоцити. 
Отримані результати вказують на те, що еритроцити, які заморожували у даному середовищі, змо-
жуть відновлювати власну функціональну повноцінність після потрапляння у кров’яне русло. 

Ключові слова: еритроцити, морфологія, заморожування.

УДК 57.043: 547.42: 611.018.51
МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА ЭРИТРОЦИТОВ, ЗАМОРОЖЕННЫХ В КОМБИНИРОВАН-

НОЙ СРЕДЕ С НЕПРОНИКАЮЩИМ И ПРОНИКАЮЩИМ КРИОПРОТЕКТОРАМИ 
Рамазанов В.В., Дейнеко Т.И., Воловельская Е.Л., Коптелов В.А., Бондаренко В.А.
Резюме. Исследовали криозащитную эффективность различных сред при оценке морфологических 

свойств замороженных эритроцитов. Установлено, что эритроциты, отмытые после замораживания в 
комбинированной среде с декстраном, ДМСО и глюкозой морфологически представлены эхиноцита-
ми, однако в присутствии альбумина или плазмы клетки преобразуются в дискоциты. Полученные 
результаты указывает на то, что эритроциты, замороженные в данной среде, смогут восстанавливать 
свою функциональную полноценность после попадания в кровяное русло. 

Ключевые слова: эритроциты, морфология, замораживание. 

UDC 57.043: 547.42: 611.018.51
MORPHOLOGICAL PROPERTIES of ERYTHROCYTES FROZEN in COMBINED MEDIUM with 

NON-PENETRATING CRYOPROTECTANTS 
Ramazanov V.V., Deyneko T.A., Volovelskaya Ye.L., Koptelov V.A., Bondarenko V.A.
Summary. Cryoprotective efficiency of different media when assessing the morphological properties 

of frozen erythrocytes was studied. It has been established that erythrocytes washed-out after freezing in 
the combined medium with dextran, DMSO and glucose are presented by echinocytes, however in presence 
of albumin or plasma the cells transform into discocytes. The findings point to the fact that erythrocytes 
frozen in this medium will be able to recover their functional integrity after entering into blood channel.

Key words: erythrocytes, morphology, freezing.
Стаття надійшла 7.02.2011 р. 
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Обработка эритроцитов НЭМ блокирует 80% 
мембранных SH-групп [8], которые включают 
SH-группы, локализованные на молекулах спек-
трина, что приводит к ингибированию реакции 
ассоциации димеров спектрина в тетрамеры с 
полным распадом последних [18]. Обработка эри-
троцитов гемином приводит к нарушению свя-
зи белка полосы 4.1 со спектрином и актином и 
снижению механической устойчивости мембран 
и изолированных цитоскелетов [14]. В связи с 
этими данными литературы НЭМ и гемин мож-
но считать модификаторами цитоскелета эри-
троцитов, на что также указывают результаты 
действия ДИДС на флуктуацию ОП клеточной 
суспензии. Модификация эритроцитов данны-
ми реагентами приводит к изменению эффекта 
ДИДС на флуктуацию ОП (рис. 3). 

На основе представленных данных литера-
туры и полученных результатов можно предпо-
ложить, что морфотрансформирующее действие 
ДИДС определяется модификацией взаимодей-
ствия белка полосы 3 с цитоскелетом. 

Таким образом, изучение морфологических 
свойств замороженных эритроцитов показало 
криозащитную эффективность комбинирован-
ной среды с непроникающим и проникающим 
криопротекторами. Сравнение результатов, по-
лученных при действии ДИДС на замороженные 
и модифицированные по цитоскелету эритроци-
ты, показывает, что эритроциты, замороженные 
в среде с декстраном, имеют повреждения в ци-
тоскелете или во взаимодействиях цитоскеле-
та с мембраной. Для того чтобы ослабить такие 
повреждения, криоконсервант должен дополни-
тельно содержать ДМСО и глюкозу. 

Выводы.
1. Интактные эритроциты в физиологической 

растворе NaCl представлены дискоцитами, сто-
матоцитами и эхиноцитами тогда как клетки, 
отмытые после замораживания в среде с декстра-
ном, представлены сфероэхиноцитами. В среде, 
содержащей альбумин или плазму, интактные 
клетки представлены в основном дискоцитами 
с невысоким содержанием стоматоцитов. При 
этом замороженные эритроциты, представлены в 
основном эхиноцитами. 

2. Эритроциты, замороженные в комбиниро-
ванной среде с декстраном 

ДМСО и глюкозой, морфологически пред-
ставлены эхиноцитами. Включение в среду аль-
бумина или плазмы приводит к преобразованию 
формы и клетки становятся в основном дискоци-
тами. 

3. Модификация эритроцитов гемином или 
НЭМ, а также замораживание в среде с декстра-
ном приводит к ослаблению эффекта ДИДС на 
флуктуацию оптической плотности суспензии 
модифицированных или замороженных клеток. 
Включение в состав криоконсерванта ДМСО и 
глюкозы обеспечивает сохранение указанного 
эффекта ДИДС, что, вероятно, связано с сохране-
нием удовлетворительного состояния цитоскеле-

та при замораживании эритроцитов в комбини-
рованном криоконсерванте с непроникающим и 
проникающим криопротекторами. 

Перспективы дальнейших исследований. 
В последующей работе планируется исследовать 
морфологические свойства эритроцитов, заморо-
женных в комбинированной среде с полиэтилен-
гликолем и ДМСО. 
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УДК 576.316.
ЦИТОГЕНЕТИЧНІ ПОКАЗНИКИ У ХВОРИХ З ПУХЛИНАМИ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ПРИ ДІЇ 

IN VITRO ДЕЯКИХ ФАРМАКОЛОГІЧНИХ ПРЕПАРАТІВ (ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ ТА ВЛАСНІ 
ДОСЛІДЖЕННЯ)

Болтіна І.В., Гридіна Н.Я., Струменська О.М.
Резюме. 0,25 % розчин верапамілу (в розведені 1:1000) в експериментальному дослідженні 

проявляє антимутагенні/антиканцерогенні властивості, що підтверджується достовірним знижен-
ням ряду цитогенетичних показників (кількості анеуплоїдних та поліплоїдних клітин, обмінів) і 
найменшими значеннями відносно частоти аберацій хромосом, кількості мультиаберантних клітин і 
міри пошкодженності аберантних клітин.

Ключові слова: верапаміл, лімфоцити периферичної крові, хромосомні аберації, анеуплоїдні 
клітини, мультиаберантні клітини

УДК 576.316.
ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У БОЛЬНЫХ С ОПУХОЛЯМИ ГОЛОВНОГО МОЗГА ПРИ 

ДЕЙСТВИИ IN VITRO НЕКОТОРЫХ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ (ОБЗОР ЛИТЕРА-
ТУРЫ И СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ) 

Болтина И.В., Гридина Н.Я., Струменская О.Н.
Резюме. 0,25 % раствор верапамила (в разведении 1:1000) в экспериментальном исследовании про-

являет антимутагенные/антиканцерогенные свойства, что подтверждается достоверным снижением 
ряда цитогенетических показателей (количества анеуплоидных и полиплоидных клеток, обменов) и 
наименьшими значениями относительно частоты аберраций хромосом, количества мультиаберрант-
ных клеток и степени поврежденности  аберрантных клеток.

Ключевые слова: верапамил, лимфоциты периферической крови, хромосомные аберрации, анеу-
плоидные клетки, мультиаберрантные клетки.

UDC 576.316
CYTOGENETIC INDEXES for PATIENTS with BRAIN-GROWTHS AT ACTION of IN VITRO SOME 

PHARMACOLOGICAL PREPARATIONS (REVIEW of LITERATURE and OWN RESEARCHES)
І. Boltina, N. Gridina, О. Strymenskaya
Summary. Antimutagenic/anticarcinogenic effect of 0,25 % veropomil (diluted 1:1000) shown in the 

experimental study and confirmed by the reliable decline of cytogenic indexes (amount of aneuploid and 
polyploid cells, exchanges) and their least values relative to chromosome aberration frequency, multiaber-
rant cells amount and level of aberratn cells damage.

Key words: veropamil, lymphocytes of peripheral blood, chromosomes aberrations̀  frequency, aneu-
ploidy cells, mul’tiaberant’s cells.
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