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Мета. Встановлення можливості модифікації астаксантином (каротиноїд з групи ксантофілів) 
радіаційно-індукованого цитогенетичного ефекту в лімфоцитах периферичної крові (ЛПК) люди-
ни in vitro. Методи. Культивування ЛПК чотирьох умовно здорових волонтерів, приготування та 
аналіз рівномірно забарвлених препаратів метафазних хромосом. Астаксантин у кінцевих концен-
траціях 2, 10 та 20 мкг/мл додавали в культуру ЛПК до початку інкубації, перед опроміненням 
γ-квантами в дозі 1 Гр. Результати. Астаксантин не впливав на рівень і спектр пошкоджень хро-
мосом в неопромінених ЛПК як у окремих індивідів, так і по групі в середньому (Р>0,05), що свідчить 
про відсутність у нього мутагенної активності. Дія астаксантину в концентрації 20 мкг/мл на 
опромінені ЛПК призвела до суттєвого зменшення радіоіндукованого цитогенетичного ефекту в 
усіх донорів. Середньогруповий рівень аберацій хромосом знизився майже в 3 рази та характеризу-
вався статистично вірогідним (Р<0,001) зменшенням частоти аберацій хромосомного типу за ра-
хунок класичних нестабільних цитогенетичних маркерів радіаційного впливу – дицентричних та 
кільцевих хромосом. Висновки. Астаксантин у концентрації 20 мкг/мл знижує мутагенну дію іоні-
зуючого випромінювання, що свідчить про його потужний радіопротекторний потенціал.

Ключові слова: астаксантин, культура лімфоцитів периферичної крові людини, радіаційний мута-
генез, аберації хромосом, радіопротекторний ефект.

Вступ. У сучасному світі вплив мутагенних факторів навколишнього та професійного 
середо вища на організм людини є практично невідворотним. До одного із таких фак-

торів належить іонізуюче випромінювання (ІВ) – найпотужніший універсальний мутаген, 
який індукує пошкодження геному в соматичних та статевих клітинах людини, що призво-
дить до несприятливих медичних наслідків у різні строки після опромінення. Тому захист ге-
ному осіб, що піддаються дії ІВ, залишається однією із актуальних проблем радіаційної ге-
нетики та радіаційної медицини. 

Несприятлива радіоекологічна ситуація, що протягом 30 років зберігається внаслідок 
Чорнобильської аварії; постійне розширення сфери використання ІВ в промисловості та ме-
дицині; радіаційні аварійні ситуації різного масштабу; загроза ядерного тероризму, яка за-
гострилася в останні роки, потребують пошуку нових засобів профілактики і корекції ранніх 
та віддалених променевих уражень геному людини. 

Астаксантин – каротиноїд з групи ксантофілів – має низьку токсичність [1], високу анти-
оксидантну активність [2–5]. Привертають увагу антиканцерогенні властивості астаксантину. 
В модельних експериментах було показано ефективне інгібування астаксантином індукова-
ного раку шкіри у щурів [5] та здатність пригнічувати ріст патогенних клітин лінії HCT-116 раку 
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Таблиця 1. Основні цитогенетичні показники в неопромінених лімфоцитах периферичної крові умовно здорових волонтерів
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Частота метафаз 
з абераціями, %

Рівень хромосом-
них аберацій,
 на 100 клітин

Частота аберацій хроматид-
ного типу, на 100 клітин

Частота аберацій хромосомного типу, на 100 клітин
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М ± m М ± m

I 3,02 0,82 3,02 0,82 1,86 0 1,86 1,16 0 0 0 0 1,16
II 2,89 0,86 2,89 0,86 1,31 0 1,31 1,57 0 0 0 0 1,57
III 2,22 0,66 2,44 0,67 1,40 0 1,40 0,80 0 0 0,20 0 1,00
IV 2,66 0,74 2,66 0,74 2,00 0 2,00 0,67 0 0 0 0 0,67
X 2,67 2,73 1,65 0 1,65 1,02 0 0 0,06 0 1,08

± x 0,38 0,39 0,30 0,30 0,24 0,06 0,25

П р и м і т к и: M – індивідуальне середнє значення відповідного параметру, ± m – помилка інивідуального середнього значення;  
Х – середньогрупове значення відповідного параметру, ± x – помилка середньогрупового значення

товстої кишки людини [6]. Антиканцерогенні вла-
стивості астаксантину пов’язують з його здатністю 
проходити крізь клітинну мембрану [7]. 

Вказані дані дозволяють припустити наявність у 
астаксантину антимутагенної активності та радіоза-
хисної дії на геном людини. Проте, незважаючи на 
численні наукові дослідження механізмів дії астак-
сантину як на клітинні культури in vitro, так і на орга-
нізми експериментальних тварин in vivo [1–8], дані 
щодо його генопротекторних властивостей відсутні.

Критеріями генопротекторної дії є показники 
ослаблення радіаційно-індукованих пошкоджень 
геному на різних рівнях його організації. На цитоге-
нетичному рівні визнаним кількісним показником 
інтенсивності радіаційного мутагенезу вважається 
дозозалежна частота специфічних для дії ІВ типів 
аберацій хромосом в лімфоцитах периферичної 
крові (ЛПК) людини, що широко використовується 
для біологічної дозиметрії аварійного опромінен-
ня [9]. Метою нашої роботи було визначення впли-
ву астаксантину на рівень хромосомних аномалій в 
інтактних та опромінених ЛПК людини in vitro.

Матеріали і методи
Для цитогенетичних досліджень використано 

загальноприйняту класичну тест-систему – культу-
ру ЛПК, одержану від чотирьох умовно здорових 
волонтерів (одна жінка, троє чоловіків) віком 43 – 
51 рік, середній вік – 46 років, які заперечували сві-
домий контакт зі знаними чи потенційними мута-
генами та вели здоровий спосіб життя. Всі особи 
були залучені до добровільного цитогенетичного 
обстеження за умов поінформованої згоди. В осіб 

із сформованої групи були встановлені частоти та 
спектри аберацій хромосом в ЛПК: вихідні рівні та 
при окремій і сумісній дії астаксантину та ІВ in vitro. 

Культивування ЛПК проводили протягом 48 г. за 
стандартним мікрометодом, модифікованим в ла-
бораторії цитогенетики ННЦРМ [10,11]. При поста-
новці експериментів використовували астаксантин 
фірми Sigma (USA), який додавали до культур ЛПК 
в кінцевих концентраціях 2, 10 та 20 мкг/мл на G0 
стадії клітинного циклу, до початку інкубації ЛПК, 
перед опроміненням. Опромінення культур ЛПК 
гамма-квантами проводили випромінювачем IBL-
237C (потужність 2,34 Гр/хв) у дозі 1 Гр. Фіксацію 
культур та приготування препаратів хромосом лю-
дини проводили за стандартною методикою [10]. 
Препарати фарбували 2 % барвником Гімза та ана-
лізували під світловим мікроскопом. При цитоге-
нетичному аналізі рівномірно пофарбованих хро-
мосом враховували всi аберацiї хроматидного 
(одиночні фрагменти, хроматидні обміни) та хро-
мосомного (вільні парні фрагменти, ацентричні 
кільця, дицентричні та кільцеві хромосоми, ано-
мальні моноцентрики, які формуються за рахунок 
транслокацій, інверсій, інсерцій) типiв [10,11]. У 
кожному варіанті аналізували не менше, ніж 220 
метафаз; всього проаналізували 8029 метафаз.

Результати та обговорення
Вихідні рівні аберацій хромосом в неопроміне-

них лімфоцитах периферичної крові умовно здо-
рових волонтерів наведені в таблиці 1.

Cередньогрупова частота аберантних метафаз 
в ЛПК волонтерів складала 2,67±0,38 % з міжін-
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Таблиця 2. Рівні аберацій хромосом в неопромінених лімфоцитах периферичної крові умовно здорових волонтерів при 
дії астаксантину in vitro

Концентрація
астаксантину, мкг/мл

Індивідуальні рівні аберацій хромосом, на 100 метафаз

I II III ІV середньогрупові рівні аберацій хромосом, на 100 метафаз

0
(контроль) 3,02±0,82 2,89±0,86 2,44±0,67 2,66 ±0,74 2,73±0,39

2 3,00±0,98 2,82±0,88 2,75± 0,82 2,50±0.87 2,76±0,44
10 2,75±0,82 3,00±0,98 2,25± 0,74 2,57±0,85 2,62±0,42
20 2,94±0,92 2,42±0,85 2,33±0,87 2,33± 0,87 2,52±0,44

Таблиця 3. Середньогрупові частоти аберацій хроматидного і хромосомного типів в неопромінених лімфоцитах пери-
феричної крові умовно здорових волонтерів при дії астаксантину in vitro

Концентрація астаксантину, 
мкг/мл

Середня частота аберацій хромосом, на 100 клітин

хроматидного типу (одиночні фрагменти) хромосомного типу (парні фрагменти) всього аберацій

0
(контроль) 1,65±0,30 1,02±0,24 2,67±0,36

2 1,82±0,32 0,94±0,22 2,76±0,44
10 1,93±0,36 0,69±0,22 2,62±0,42
20 1,50±0,34 1,02±0,28 2,52±0,44

дивідуальними коливаннями від 2,22 % до 3,02 %, 
що дещо перевищувало як середньопопуляційний 
рівень (1,50 %, який варіює в межах від 1,00 % до 
3,00 %) [12, 13], так і показники нашого власно-
го історичного контролю (1,12±0,19 %, варіює від 
0 % до 2,00 %), можливо, за рахунок переважання 
в групі осіб старших 40 років [11, 14] . Оскільки у 
волонтера ІІІ спостерігали більше однієї аберації в 
аберантній клітині, середньогрупова частота абе-
рацій хромосом незначно перевищувала частоту 
аберантних клітин і складала 2,73±0,39 на 100 ме-
тафаз, а середньогрупова частота аберацій на одну 
аберантну клітину дорівнювала 1,02. Серед пошко-
джень хромосом домінували прості аберації пере-
важно хроматидного типу – одиночні фрагменти, 
які зустрічались із середньою частотою 1,65±0,30 
на 100 метафаз. Аберації хромосомного типу по 
групі в середньому (1,08±0,25 на 100 метафаз) в ос-
новному вони були представлені простими ацен-
триками (вільними парними фрагментами) з час-
тотою 1,02±0,24 на 100 метафаз. Співвідношення 
між одиночними та парними ацентричними фраг-
ментами наближалось до 1,6 : 1. В одному випад-
ку (III) було зареєстровано аномальний моноцен-
трик, індивідуальна частота якого складала 0,20 на 
100 метафаз, а середньогруповий рівень становив 
0,06±0,06 на 100 метафаз, що було нижче значення 
популяційного контролю (0,1–0,2 на 100 метафаз) 

і свідчило про відсутність радіаційного впливу на 
обстежених осіб в досліджуваних дозах.

Таким чином, одержані результати показали, 
що частоти аберантних клітин і всіх типів абера-
цій хромосом в неопромінених лімфоцитах пери-
феричної крові умовно здорових волонтерів від-
повідали популяційним віковим даним, які харак-
терні для спонтанного хромосомного мутагенезу в 
соматичних клітинах людини [11 – 14]. Це дозво-
лило вважати сформовану групу придатною щодо 
проведення як пошукових модельних експеримен-
тів in vitro з визначення оптимальної робочої кон-
центрації астаксантину, так і для подальшого дослі-
дження його спроможності до модифікації радіа-
ційно-індукованого цитогенетичного ефекту. 

Результати цитогенетичного аналізу неопро-
мінених лімфоцитів периферичної крові умовно 
здорових волонтерів при дії астаксантину in vitro в 
концентраціях 2, 10 та 20 мкг/мл наведені в табл. 2 
(індивідуальні дані) та 3 (середньогрупові частоти 
аберацій хроматидного і хромосомного типів). 

Результати, представлені в табл. 2, свідчать про 
відсутність міжіндивідуальних відмінностей в чут-
ливості хромосом лімфоцитів периферичної крові 
всіх обстежених осіб до дії астаксантину в застосо-
ваних концентраціях (Р>0,05).

Частоти аберантних клітин та рівні аберацій 
хромосом при дії астаксантину in vitro в усіх про-
тестованих концентраціях не відрізнялись (Р>0,05) 
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Таблиця 4. Основні цитогенетичні показники в лімфоцитах периферичної крові умовно здорових волонтерів при дії гам-
ма-опромінення in vitro в дозі 1,0 Гр
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Аберантні кліти-
ни, %

Хромосомні абера-
ції,  на 100 клітин

Частота аберацій хроматид-
ного типу, на 100 клітин

Частота аберацій хромосомного типу, на 100 клітин
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М ± m М ± m

I 20,26 2,06 22,11 2,13 1,05 0 1,05 4,21 14,74 2,11 0 0 21,06
II 25,13 2,24 26,47 2,28 2,41 0 2,41 6,42 11,76 3,74 1,07 1,07 24,06
III 22,72 2,82 23,64 2,86 1,82 0 1,82 7,27 11,82 1,82 0,91 0 21,82
IV 23,85 2,64 25,38 2,70 0,77 0 0,77 8,46 12,31 3,08 0 0,77 24,62
X 22,93 24,55 1,54 0 1,54 6,47 12,80 2,76 0,49 0,49 23,02

± x  1,19  1,22 0,35 0 0,35 0,70 0,95 0,47 0,20 0,20 1,20

П р и м і т к и: M – індивідуальне середнє значення відповідного параметру, ± m – помилка індивідуального середнього значення; 
Х – середньогрупове значення відповідного параметру, ± x – помилка середньогрупового значення

від відповідних фонових цитогенетичних показни-
ків як у окремих індивідів, так і по групі в серед-
ньому (табл. 3). При дії астаксантину не змінився 
і спектр аберацій – в усіх випадках пошкодження 
хромосом були представлені тільки одиночними 
та парними ацентричними фрагментами. Не відмі-
чено також суттєвого впливу астаксантину на спів-
відношення поміж абераціями хроматидного та 
хромосомного типів – при всіх концентраціях пре-
парату переважали хроматидні аберації. 

Таким чином, досліджені концентрації астак-
сантину істотно не впливали на рівень і спектр 
спонтанних пошкоджень хромосом в ЛПК, що свід-
чить про відсутність у нього мутагенної активності. 
Для подальших досліджень радіомодифікувальної 
дії астаксантину на цитогенетичному рівні було об-
рано максимальну з протестованих концентрацій 
препарату – 20 мкг/мл, яка майже не знижувала 
мітотичну активність культури лімфоцитів і не інду-
кувала цитогенетичного ефекту.

Результати цитогенетичного аналізу при окре-
мій дії ІВ та сумісній дії ІВ з астаксантином наведе-
ні в табл. 4, 5; порівняння цих результатів – в табл. 
6, відповідно.

Опромінення культур ЛПК в дозі 1 Гр на стадії G0 
мітотичного циклу призвело до очікуваного підви-
щення частот аберантних метафаз та аберацій хро-
мосом у всіх волонтерів, які не відрізнялись поміж 
собою за індивідуальною радіочутливістю (Р>0,05) 
(табл. 4); в середньому по групі ці показники скла-
дали 22,93±1,19 % та 24,55±1,22 на 100 клітин, від-
повідно. Радіоіндуковані пошкодження хромосом 
в основному були представлені нестабільними абе-

раціями хромосомного типу – простими ацентрика-
ми (вільними парними фрагментами та ацентрич-
ними кільцями із сумарною середньогруповою час-
тотою 6,96±0,72 на 100 клітин) та асиметричними 
хромосомними обмінами (дицентричними і кіль-
цевими хромосомами із сумарною середньогрупо-
вою частотою 15,56±1,03 на 100 клітин). У двох до-
норів з’явились також стабільні радіогенні маркери 
– аномальні моноцентрики з індивідуальними час-
тотами 1,07 та 0,97 на 100 метафаз, що на порядок 
перевищувало фонові значення.

Як видно з даних, наведених в табл. 5, 6, дія 
астаксантину на опромінені ЛПК призвела до сут-
тєвого зменшення радіоіндукованого цитогенетич-
ного ефекту в усіх донорів, завдяки чому майже в 
3 рази знизилась середньогрупова частота абе-
рантних метафаз та рівень аберацій хромосом (до 
7,82±0,72 % та 8,48±0,75 на 100 клітин відповідно). 
Антимутагенна активність астаксантину характери-
зувалась вірогідним (Р<0,001) зниженням частоти 
класичних нестабільних цитогенетичних маркерів 
радіаційного впливу – дицентричних та кільцевих 
хромосом (до 2,37±0,41 та 0,42±0,21 на 100 ме-
тафаз, відповідно). Дещо зменшилась середньо-
групова сумарна частота простих ацентриків (до 
5,74±0,62 на 100 метафаз) та стабільних цитогене-
тичних маркерів дії ІВ – аномальних моноцентри-
ків (до 0,22±0,13 на 100 клітин). Рівень одиночних 
фрагментів (0,72±0,23 на 100 метафаз) практично 
не змінився і не відрізнявся ні від фонових значень, 
ні від їх частот при окремій дії ІВ та астаксантину. 
Цитогенетичний відгук опромінених ЛПК на дію 
астаксантину у різних осіб був односпрямованим.
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Таблиця 5. Основні цитогенетичні показники в лімфоцитах периферичної крові умовно здорових волонтерів при суміс-
ній дії in vitro гамма-опромінення в дозі 1 Гр та астаксантину в концентрації 20 мкг/мл
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рації, 

 на 100 клітин

Частота аберацій хроматид-
ного типу, на 100 клітин

Частота аберацій хромосомного типу, на 100 клітин
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М ± m

I 7,69 1,74 7,69 1,74 0,85 0 0,85 3,42 3,42 0,00 0 0 6,84
II 6,50 1,23 8,00 1,36 0,00 0 0,00 4,00 3,00 1,00 0 0 8,00
III 8,46 1,73 8,46 1,73 0,77 0 0,77 3,08 3,85 0,00 0,77 0 7,71
IV 8,63 1,26 9,24 1,31 1,20 0 1,20 6,63 0,60 0,40 0,20 0,20 8,03
X 7,82 8,48 0,72 0 0,72 4,67 2,37 0,43 0,22 0,07 7,76

± x  0,72  0,75 0,23 0 0,23 0,57 0,41 0,18 0,13 0,07 0,71

П р и м і т к и: M – індивідуальне середнє значення відповідного параметру, ± m – помилка інивідуального середнього значення; Х – 
середньогрупове значення відповідного параметру, ± x – помилка середньогрупового значення

Таблиця 6. Порівняння середньогрупових значень цитогенетичних показників в неопромінених ЛПК людини при окре-
мій дії ІВ та сумісній дії ІВ з астаксантином

Аберантні 
клітини, %

Хромосомні 
аберації, на 
100 клітин

Частота аберацій хромосом, на 100 клітин

хроматидного типу хромосомного типу

одиночні 
фрагмен-

ти
обміни сума

парні 
фрагменти

дицен-
трики

центричні 
кільця

аномальні 
моноцен-

трики

ацен-
тричні 
кільця

сума

Неопромінені ЛПК
X 2,52 2,57 1,60 0,00 1,60 0,96 0,00 0,00 0,01 0,00 0,97

± x 0,34 0,35 0,28 0,00 0,28 0,21 0,00 0,00 0,01 0,00 0,22
ЛПК, опромінені в дозі 1 Гр

X 22,93 24,55 1,54 0,00 1,54 6,47 12,80 2,76 0,49 0,49 23,02
± x 1,19 1,22 0,35 0,00 0,35 0,70 0,95 0,47 0,20 0,20 1,20

ЛПК, опромінені в дозі 1 Гр + астаксантин в концентрації 20,0 мкг/мл
X 7,82 8,48 0,72 0,00 0,72 4,67 2,37 0,43 0,22 0,07 7,76

± x 0,72 0,75 0,23 0,00 0,23 0,57 0,41 0,18 0,13 0,07 0,71

Висновки
Отримані результати показали, що астаксантин 

у концентрації 20 мкг/мл статистично вірогідно 
знижує за цитогенетичними критеріями мутагенну 
дію ІВ, що свідчить про його потужний радіопро-
текторний потенціал. 
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ДЕЙСТВИЕ АСТАКСАНТИНА НА УРОВЕНЬ 
РАДИАЦИОННО-ИНДУЦИРОВАННЫХ АБЕРРАЦИЙ 
ХРОМОСОМ В ЛИМФОЦИТАХ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ 
КРОВИ ЧЕЛОВЕКА IN VITRO

М.А. Пилинская1, Д.А. Куринный1, С.Р. Рушковский2,  
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Цель. Цель исследований – установление возможности мо-
дификации астаксантином (каротиноид из группы ксанто-
филлов) радиационно-индуцированного цитогенетическо-
го эффекта в лимфоцитах периферической крови человека 
(ЛПК) in vitro. Методы. Культивирование ЛПК 4-х условно 
здоровых волонтеров, приготовление и анализ равномер-
но окрашенных препаратов метафазных хромосом. Астак-
сантин в конечных концентрациях 2, 10 и 20 мкг / мл до-
бавляли в культуру ЛПК до начала инкубации, перед об-
лучением. Культуры ЛПК облучали γ-квантами в дозе 1 Гр. 
Результаты. Астаксантин во всех протестированных кон-
центрациях не влиял на уровень и спектр повреждений 
хромосом в интактных ЛПК как у отдельных индивидов, так 
и по группе в среднем (Р>0,05), что свидетельствует об от-
сутствии у него мутагенной активности. Воздействие астак-
сантина в концентрации 20 мкг/мл на облученные ЛПК 

привело к уменьшению цитогенетического эффекта у всех 
доноров. Среднегрупповой уровень аберраций хромосом 
снизился почти в 3 раза и характеризовался статистиче-
ски значимым (Р<0,001) уменьшением частоты аберраций 
хромосомного типа за счет классических нестабильных ци-
тогенетических маркеров радиационного воздействия – 
дицентрических и кольцевых хромосом. Выводы. Астак-
сантин в концентрации 20 мкг/мл снижает мутагенное дей-
ствие ионизирующего излучения, что свидетельствует о его 
мощном радиопротекторном потенциале. 

Ключевые слова: астаксантин, культура лимфоцитов пе-
риферической крови человека, радиационный мутагенез, 
аберрации хромосом, радиопротекторный эффект.

THE IMPACT ОF ASTAXANTHIN ON RADIATION-IN-
DUCED CHROMOSOME ABERRATIONS IN HUMAN 
PERIPHERAL BLOOD LYMPHOCYTES IN VITRO
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Aim. Research objective is to establish the possibility of 
modifying the astaxanthin (a carotenoid from a xanthophyll 
group) radiation-induced cytogenetic effects in human 
peripheral blood lymphocytes (PBLs) in vitro. Methods. The 
cultivation of PBLs from four conventionally healthy volunteers, 
the preparation and analysis of uniformly stained slides of 
metaphase chromosomes. Astaxanthin in final concentrations 
of 2, 10 and 20 µg/ml was added into the culture of PBL prior 
to the incubation before irradiation with γ-quanta in a dose 
of 1 Gy. Results. Astaxanthin did not affect the level and 
spectrum of chromosome damage in non-irradiated PBLs both 
in individual persons, and along the group on average (P>0.05), 
indicating a lack of mutagenic activity. The effect of astaxanthin 
at a concentration of 20 μg/ml on irradiated PBLs resulted in 
a significant reduction of radioinduced cytogenetic effect in 
all donors. Mean-group level of chromosome aberrations 
decreased almost 3 times and was characterized by statistically 
significant (P<0.001) decrease in frequency of chromosomal 
type aberrations due to the classical unstable cytogenetic 
markers of radiation effect, dicentrics and ring chromosomes. 
Conclusions. Astaxanthin at a concentration of 20 µg/ml was 
found to reduce the mutagenic effect of ionizing radiation, 
thus suggesting its powerful radioprotective potential.

Keywords: astaxanthin, culture of human peripheral blood 
lymphocytes, radiation mutagenesis, chromosome aberrations, 
radioprotective effect.


