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Ɋɚɛɨɬɚ ɜɵɩɨɥɧɟɧɚ ɧɚ ɛɚɡɟ Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɨɝɨ ɝɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɨɝɨ ɛɸɞɠɟɬɧɨɝɨ ɭɱɪɟɠɞɟɧɢɹ 
«Ƚɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɵɣ ɧɚɭɱɧɵɣ ɰɟɧɬɪ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɨɣ Ɏɟɞɟɪɚɰɢɢ – Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɵɣ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɣ 
ɛɢɨɮɢɡɢɱɟɫɤɢɣ ɰɟɧɬɪ ɢɦɟɧɢ Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ»  
 
ɇɚɭɱɧɵɣ ɪɭɤɨɜɨɞɢɬɟɥɶ                 Ƚɭɪɶɟɜ Ⱦɟɧɢɫ ȼɥɚɞɢɦɢɪɨɜɢɱ     –    ɤɚɧɞɢɞɚɬ 

ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɭɤ, ɡɚɜɟɞɭɸɳɢɣ ɥɚɛɨɪɚɬɨɪɢɟɣ 
ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɤɚɧɰɟɪɨɝɟɧɟɡɚ ɢ ɬɨɤɫɢɤɨɥɨɝɢɢ 
ɎȽȻɍ Ƚɇɐ ɎɆȻɐ ɢɦ. Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ ɎɆȻȺ 
Ɋɨɫɫɢɢ 

 

Ɉɮɢɰɢɚɥɶɧɵɟ ɨɩɩɨɧɟɧɬɵ                         Ɇɚɤɫɢɦɨɜ Ƚɟɨɪɝɢɣ ȼɥɚɞɢɦɢɪɨɜɢɱ     –      ɞɨɤɬɨɪ 
ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɭɤ, ɩɪɨɮɟɫɫɨɪ, ɩɪɨɮɟɫɫɨɪ 
ɤɚɮɟɞɪɵ ɛɢɨɮɢɡɢɤɢ (Ȼɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɣ ɮɚɤɭɥɶɬɟɬ) 
ɆȽɍ ɢɦɟɧɢ Ɇ. ȼ. Ʌɨɦɨɧɨɫɨɜɚ 

Ʉɨɲɥɚɧɶ ɂɝɨɪɶ ȼɥɚɞɢɦɢɪɨɜɢɱ      –       ɤɚɧɞɢɞɚɬ 
ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɭɤ, ɭɱɟɧɵɣ ɫɟɤɪɟɬɚɪɶ 
Ʌɚɛɨɪɚɬɨɪɢɢ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɣ ɛɢɨɥɨɝɢɢ Ɉɂəɂ, 
Ⱦɭɛɧɚ 

 

ȼɟɞɭɳɚɹ ɨɪɝɚɧɢɡɚɰɢɹ                         Ɉɛɨɫɨɛɥɟɧɧɨɟ ɩɨɞɪɚɡɞɟɥɟɧɢɟ Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɨɝɨ 
ɝɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɨɝɨ ɛɸɞɠɟɬɧɨɝɨ ɭɱɪɟɠɞɟɧɢɹ ɧɚɭɤɢ 
Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɵɣ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɬɟɥɶɫɤɢɣ ɰɟɧɬɪ «Ʉɨɦɢ 
ɧɚɭɱɧɵɣ ɰɟɧɬɪ ɍɪɚɥɶɫɤɨɝɨ ɨɬɞɟɥɟɧɢɹ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɨɣ 
ɚɤɚɞɟɦɢɢ ɧɚɭɤ» 

 

Ɂɚɳɢɬɚ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɢ ɫɨɫɬɨɢɬɫɹ «11» ɞɟɤɚɛɪɹ β0β5 ɝɨɞɚ ɜ 10.00 ɱɚɫɨɜ ɧɚ ɡɚɫɟɞɚɧɢɢ 
ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɫɨɜɟɬɚ 68.1.00γ.01 ɩɪɢ Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɨɦ ɝɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɨɦ ɛɸɞɠɟɬɧɨɦ 
ɭɱɪɟɠɞɟɧɢɢ «Ƚɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɵɣ ɧɚɭɱɧɵɣ ɰɟɧɬɪ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɨɣ Ɏɟɞɟɪɚɰɢɢ – Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɵɣ 
ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɣ ɛɢɨɮɢɡɢɱɟɫɤɢɣ ɰɟɧɬɪ ɢɦɟɧɢ Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ» ɩɨ ɚɞɪɟɫɭ: 1βγ098, ɝ. Ɇɨɫɤɜɚ, 
ɭɥ. ɀɢɜɨɩɢɫɧɚɹ, 46. Ɍɟɥ.: +7 (495) 190-96-98.  

ɋ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɟɣ ɦɨɠɧɨ ɨɡɧɚɤɨɦɢɬɶɫɹ ɜ ɛɢɛɥɢɨɬɟɤɟ Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɨɝɨ ɝɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɨɝɨ 
ɛɸɞɠɟɬɧɨɝɨ ɭɱɪɟɠɞɟɧɢɹ «Ƚɨɫɭɞɚɪɫɬɜɟɧɧɵɣ ɧɚɭɱɧɵɣ ɰɟɧɬɪ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɨɣ Ɏɟɞɟɪɚɰɢɢ – 
Ɏɟɞɟɪɚɥɶɧɵɣ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɣ ɛɢɨɮɢɡɢɱɟɫɤɢɣ ɰɟɧɬɪ ɢɦɟɧɢ Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ» ɢ ɧɚ ɫɚɣɬɟ 
ɨɪɝɚɧɢɡɚɰɢɢ: СЭЭЩЬ://ПЦЛКПЦЛМ.ЫЮ/ЬМТОЧЭТПТМ-activities/dissertation-council  

 

Ⱥɜɬɨɪɟɮɟɪɚɬ ɪɚɡɨɫɥɚɧ «21» ɨɤɬɹɛɪɹ β0β5 ɝɨɞɚ  

 

 

ɍɱёɧɵɣ ɫɟɤɪɟɬɚɪɶ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɫɨɜɟɬɚ,   

ɞɨɤɬɨɪ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɯ ɧɚɭɤ                                                   ɒɚɧɞɚɥɚ ɇɚɬɚɥɢɹ Ʉɨɧɫɬɚɧɬɢɧɨɜɧɚ 
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ɈȻɓȺə ɏȺɊȺɄɌȿɊɂɋɌɂɄȺ ɊȺȻɈɌɕ 

Аɤɬɭɚɥɶɧɨɫɬɶ ɬɟɦɵ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ 

ɇɟɫɦɨɬɪɹ ɧɚ ɧɚɦɟɬɢɜɲɢɣɫɹ ɩɪɨɝɪɟɫɫ ɜ ɩɨɧɢɦɚɧɢɢ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɜɨɡɧɢɤɧɨɜɟɧɢɹ 
ɡɥɨɤɚɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ ɧɨɜɨɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɣ, ɞɢɚɝɧɨɫɬɢɤɢ ɢ ɥɟɱɟɧɢɹ, ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɪɨɫɬ 
ɡɚɛɨɥɟɜɚɟɦɨɫɬɢ, ɱɬɨ ɞɟɥɚɟɬ ɷɬɨ ɩɪɨɛɥɟɦɨɣ β1 ɜɟɤɚ [Barker H., et all. 2015]. Ʉɚɤ ɢɡɜɟɫɬɧɨ, 
ɥɟɱɟɧɢɟ ɜɤɥɸɱɚɟɬ ɜ ɫɟɛɹ ɥɭɱɟɜɭɸ ɬɟɪɚɩɢɸ, ɯɢɪɭɪɝɢɸ, ɯɢɦɢɨɬɟɪɚɩɢɸ, ɢɦɦɭɧɨɬɟɪɚɩɢɸ ɢ 
ɝɨɪɦɨɧɚɥɶɧɭɸ ɬɟɪɚɩɢɸ. Ʌɭɱɟɜɚɹ ɬɟɪɚɩɢɹ (ɅɌ) ɨɫɬɚɟɬɫɹ ɨɞɧɢɦ ɢɡ ɨɫɧɨɜɧɵɯ ɜɢɞɨɜ ɥɟɱɟɧɢɹ 
ɢ ɫɨɫɬɚɜɥɹɟɬ ɩɪɢɦɟɪɧɨ 50%, ɱɬɨ, ɜ ɫɜɨɸ ɨɱɟɪɟɞɶ, ɩɪɢɜɨɞɢɬ ɤ ɭɫɩɟɯɭ ɜ ɬɟɪɚɩɢɢ ɥɢɲɶ ɜ 40% 
ɫɥɭɱɚɟɜ [Baumann M., et all. 2008]. Ɉɫɧɨɜɧɚɹ ɰɟɥɶ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ ɫɨɫɬɨɢɬ ɜ ɩɨɞɚɜɥɟɧɢɢ 
ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɢ ɡɥɨɤɚɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ ɧɨɜɨɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɣ ɤ ɤɥɟɬɨɱɧɨɦɭ ɞɟɥɟɧɢɸ. Ʉɪɨɦɟ 
ɤɥɚɫɫɢɱɟɫɤɨɣ ɪɚɞɢɨɬɟɪɚɩɢɢ, ɜ ɩɨɫɥɟɞɧɟɟ ɜɪɟɦɹ ɲɢɪɨɤɨɟ ɪɚɫɩɪɨɫɬɪɚɧɟɧɢɟ ɩɨɥɭɱɢɥɚ 
ɫɬɟɪɟɨɬɚɤɫɢɱɟɫɤɚɹ ɥɭɱɟɜɚɹ ɬɟɪɚɩɢɹ [Timmerman RD., 2008], ɩɪɢ ɤɨɬɨɪɨɣ ɢɫɩɨɥɶɡɭɸɬɫɹ 
ɨɞɧɨɦɨɦɟɧɬɧɨ ɨɱɟɧɶ ɜɵɫɨɤɢɟ ɞɨɡɵ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɞɥɹ ɛɵɫɬɪɨɣ ɢ ɬɨɱɧɨɣ ɷɥɢɦɢɧɚɰɢɢ 
ɨɩɭɯɨɥɟɣ ɜ ɬɪɭɞɧɨɞɨɫɬɭɩɧɵɯ ɦɟɫɬɚɯ ɢɥɢ ɜɨɡɥɟ ɠɢɡɧɟɧɧɨ ɜɚɠɧɵɯ ɨɪɝɚɧɨɜ. Ɉɫɨɛɟɧɧɨɫɬɶɸ 
ɷɬɨɝɨ ɜɢɞɚ ɬɟɪɚɩɢɢ ɹɜɥɹɟɬɫɹ ɤɨɪɨɬɤɢɣ ɤɭɪɫ, ɤɨɝɞɚ ɩɚɰɢɟɧɬ ɩɨɥɭɱɚɟɬ ɨɞɧɭ ɞɨɡɭ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 
(ɪɚɞɢɨɯɢɪɭɪɝɢɹ) ɢɥɢ ɧɟɫɤɨɥɶɤɨ, ɧɟ ɛɨɥɟɟ ɩɹɬɢ, ɮɪɚɤɰɢɣ. Ɋɚɡɨɜɚɹ ɨɱɚɝɨɜɚɹ ɞɨɡɚ (ɊɈȾ) 
ɜɵɫɨɤɚ (ɞɟɫɹɬɤɢ Ƚɪ) ɢ ɦɨɠɟɬ ɜɚɪɶɢɪɨɜɚɬɶ ɜ ɲɢɪɨɤɢɯ ɩɪɟɞɟɥɚɯ ɜ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɨɬ ɜɢɞɚ ɢ 
ɥɨɤɚɥɢɡɚɰɢɢ ɨɩɭɯɨɥɢ. ɍɫɩɟɯ ɜ ɪɚɞɢɨɬɟɪɚɩɢɢ ɨɩɪɟɞɟɥɹɟɬɫɹ ɦɧɨɠɟɫɬɜɨɦ ɮɚɤɬɨɪɨɜ, ɫɪɟɞɢ 
ɤɨɬɨɪɵɯ ɨɞɧɭ ɢɡ ɤɥɸɱɟɜɵɯ ɪɨɥɟɣ ɢɝɪɚɟɬ ɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɶ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɤ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ 
ɜ ɛɨɥɶɲɢɯ ɞɨɡɚɯ. ɂɦɟɧɧɨ ɩɨɷɬɨɦɭ ɪɚɡɪɚɛɨɬɤɚ ɛɨɥɟɟ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɣ ɫɬɪɚɬɟɝɢɢ ɥɭɱɟɜɨɣ 
ɬɟɪɚɩɢɢ ɬɪɟɛɭɟɬ ɝɥɭɛɨɤɨɝɨ ɩɨɧɢɦɚɧɢɹ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɯ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ, ɥɟɠɚɳɢɯ 
ɜ ɨɫɧɨɜɟ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɤ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɸ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ 
ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ [McGranahan N., et all. 2017]. ɋ ɦɨɦɟɧɬɚ ɨɬɤɪɵɬɢɹ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɯ ɥɭɱɟɣ ɛɵɥɢ 
ɩɪɟɞɩɪɢɧɹɬɵ ɩɨɩɵɬɤɢ ɩɨɥɭɱɟɧɢɹ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɭɬɟɦ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɹ 
ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ ɢɥɢ ɦɭɬɚɝɟɧɨɜ, ɨɞɧɚɤɨ ɫɨɝɥɚɫɨɜɚɧɧɵɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ 
ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ ɬɚɤ ɢ ɧɟ ɛɵɥɨ ɜɵɹɜɥɟɧɨ, ɱɬɨ, ɩɨ-ɜɢɞɢɦɨɦɭ, ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ ɪɚɡɥɢɱɢɹɦɢ 
ɢɡɭɱɚɟɦɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨ ɫɜɨɟɦɭ ɩɪɨɢɫɯɨɠɞɟɧɢɸ [Jeggo PA., et all. 2016].  

Ɉɩɭɯɨɥɟɜɚɹ ɬɤɚɧɶ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɹɟɬ ɫɨɛɨɣ ɧɚɛɨɪ ɝɟɬɟɪɨɝɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɫ ɪɚɡɥɢɱɧɵɦɢ 
ɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɦɢ ɢ ɮɟɧɨɬɢɩɢɱɟɫɤɢɦɢ ɫɜɨɣɫɬɜɚɦɢ, ɤɨɬɨɪɵɟ ɨɩɪɟɞɟɥɹɸɬ ɟɟ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶ ɤ 
ɪɚɡɜɢɬɢɸ, ɦɟɬɚɫɬɚɡɢɪɨɜɚɧɢɸ ɢ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɤ ɥɟɱɟɧɢɸ [Hanahan D., et all. 2011]. ɉɨ ɷɬɨɣ 
ɩɪɢɱɢɧɟ ɫɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɵɟ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɷɮɮɟɤɬɨɜ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɧɚ ɢɫɯɨɞɧɵɟ 
ɤɥɟɬɤɢ ɨɩɭɯɨɥɢ ɢ ɧɚ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɩɨɬɨɦɤɢ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɦɨɝɭɬ ɞɚɬɶ 
ɜ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɦ ɜɨɡɦɨɠɧɨɫɬɶ ɭɫɨɜɟɪɲɟɧɫɬɜɨɜɚɬɶ ɩɪɨɬɨɤɨɥɵ ɥɟɱɟɧɢɹ ɨɧɤɨɛɨɥɶɧɵɯ 
[Gerlinger M., et al. 2012]. 

ɂɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɟ ɢɡɥɭɱɟɧɢɟ ɜɵɡɵɜɚɟɬ ɪɚɡɥɢɱɧɵɟ ɜɢɞɵ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ ɫɬɪɭɤɬɭɪɵ ȾɇɄ. 
ɉɨɫɤɨɥɶɤɭ ɞɜɭɧɢɬɟɜɵɟ ɪɚɡɪɵɜɵ (ȾɊ) ȾɇɄ ɫɱɢɬɚɸɬɫɹ ɨɞɧɢɦɢ ɢɡ ɧɚɢɛɨɥɟɟ ɤɪɢɬɢɱɧɵɯ 
ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ, ɢɧɞɭɰɢɪɨɜɚɧɧɵɯ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɦ ɢɡɥɭɱɟɧɢɟɦ, ɬɨ ɩɨɫɥɟɞɫɬɜɢɹɦɢ 
ɢɯ ɧɚɤɨɩɥɟɧɢɹ ɦɨɠɟɬ ɛɵɬɶ ɤɚɤ ɤɥɟɬɨɱɧɚɹ ɝɢɛɟɥɶ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɟ ɪɚɡɥɢɱɧɵɟ 
ɷɩɢɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɟ ɢɡɦɟɧɟɧɢɹ [Helleday T., et al. 2008]. 

Ʉɨɪɪɟɥɹɰɢɹ ɦɟɠɞɭ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɶɸ ɢ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɫɬɶɸ 
ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ ɛɵɥɚ ɢɡɭɱɟɧɚ ɜ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɥɢɧɢɹɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɨɞɧɚɤɨ ɫɜɹɡɶ 
ɦɟɠɞɭ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɶɸ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶɸ ɢɯ ɤ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɇɄ 
ɜɫɟ ɟɳɟ ɨɫɬɚɟɬɫɹ ɫɩɨɪɧɨɣ [Willers H., et al. 2015]. ɗɬɢ ɪɚɫɯɨɠɞɟɧɢɹ ɨɛɴɹɫɧɹɸɬɫɹ, ɫ ɨɞɧɨɣ 
ɫɬɨɪɨɧɵ, ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɦɟɬɨɞɨɜ ɨɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ 
ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ ɢ, ɫ ɞɪɭɝɨɣ, ɱɬɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɟ ɩɪɨɜɨɞɢɬɫɹ ɫɪɟɞɢ ɤɥɟɬɨɤ ɫ ɪɚɡɥɢɱɧɵɦɢ 
ɝɟɧɨɦɧɵɦɢ ɩɪɨɮɢɥɹɦɢ [Ko EC, et al. 2018]. 

Ɍɚɤɢɦ ɨɛɪɚɡɨɦ, ɞɥɹ ɜɵɹɫɧɟɧɢɹ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɤ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɦɭ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɸ ɧɟɨɛɯɨɞɢɦɨ ɤɨɦɩɥɟɤɫɧɨ 
ɨɰɟɧɢɬɶ ɢ ɨɯɚɪɚɤɬɟɪɢɡɨɜɚɬɶ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-ɤɥɟɬɨɱɧɵɟ ɢɡɦɟɧɟɧɢɹ ɜ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ 
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ɤɥɟɬɨɤ, ɫɩɨɫɨɛɧɵɯ ɜɵɠɢɜɚɬɶ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɛɨɥɶɲɢɯ ɞɨɡɚɯ [Ashworth A., et al. 
2011]. 

ɋɬɟɩɟɧɶ ɪɚɡɪɚɛɨɬɚɧɧɨɫɬɢ ɬɟɦɵ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ 

ȼɨɩɪɨɫɵ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɣ ɞɚɜɧɨ ɧɚɯɨɞɹɬɫɹ ɜ ɰɟɧɬɪɟ ɜɧɢɦɚɧɢɹ 
ɦɢɪɨɜɨɝɨ ɧɚɭɱɧɨɝɨ ɫɨɨɛɳɟɫɬɜɚ. ɉɟɪɜɵɟ ɫɢɫɬɟɦɚɬɢɡɢɪɨɜɚɧɧɵɟ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɢɹ ɨ ɜɚɠɧɨɫɬɢ 
ɜɧɭɬɪɢɬɤɚɧɟɜɨɣ ɝɟɬɟɪɨɝɟɧɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɣ ɛɵɥɢ ɩɪɟɞɥɨɠɟɧɵ ɟɳё ɜ ɤɨɧɰɟ ББ ɜɟɤɚ ɬɪɭɞɚɦɢ 
ɚɦɟɪɢɤɚɧɫɤɢɯ ɭɱɟɧɵɯ, ɬɚɤɢɯ ɤɚɤ [Fidler I.J., 1978]. Ⱦɚɥɶɧɟɣɲɟɟ ɪɚɡɜɢɬɢɟ ɷɬɚ ɢɞɟɹ 
ɩɨɥɭɱɢɥɚ ɜ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹɯ ɛɪɢɬɚɧɫɤɢɯ ɢ ɧɟɦɟɰɤɢɯ ɤɨɥɥɟɤɬɢɜɨɜ ДGerlinger M., et al. 2012; 
Campbell L.L., et al. 2007; Shipitsin M., et al. 2007], ɤɨɬɨɪɵɟ ɩɨɤɚɡɚɥɢ ɜɚɠɧɨɫɬɶ 
ɜɧɭɬɪɢɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɢ ɬɤɚɧɟɜɨɣ ɧɟɨɞɧɨɪɨɞɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɣ, ɩɪɢɜɨɞɹɳɟɣ ɤ ɪɚɡɜɢɬɢɸ 
ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ. 

Ɉɫɨɛɟɧɧɨɟ ɡɧɚɱɟɧɢɟ ɩɪɢɨɛɪɟɥɨ ɢɡɭɱɟɧɢɟ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ, ɜɨɜɥɟɱёɧɧɵɯ 
ɜ ɩɪɨɰɟɫɫɵ ɜɨɫɫɬɚɧɨɜɥɟɧɢɹ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɧɨɣ ɰɟɩɢ ȾɇɄ, ɜɵɡɜɚɧɧɨɣ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟɦ 
ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ. ɂɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɝɪɭɩɩ [Wu Y., et al. 2023; Li J. et al. 2019; Yang 
C.X. et al. 2013], ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɭɸɬ, ɱɬɨ ɪɟɩɚɪɚɰɢɹ ȾɊ ȾɇɄ ɢɝɪɚɟɬ ɤɥɸɱɟɜɭɸ ɪɨɥɶ ɜ 
ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɤ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ. 

ɋɨɜɪɟɦɟɧɧɵɣ ɷɬɚɩ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɡɭɟɬɫɹ ɩɨɜɵɲɟɧɧɵɦ ɜɧɢɦɚɧɢɟɦ ɤ ɪɨɥɢ 
ɷɤɡɨɫɨɦ (ɨɧɤɨɫɨɦ), ɭɱɚɫɬɜɭɸɳɢɯ ɜ ɩɟɪɟɞɚɱɟ ɫɢɝɧɚɥɨɜ ɦɟɠɞɭ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɢ 
ɮɚɤɬɨɪɚɦɢ ɦɢɤɪɨɨɤɪɭɠɟɧɢɹ. Ɋɚɛɨɬɵ ДBusson P., et al. 2016; Boelens M. C., et al. 2014; 
Mrowczynski O. D., et al. 2018] ɪɚɫɤɪɵɜɚɸɬ ɩɨɬɟɧɰɢɚɥ ɷɤɡɨɫɨɦ ɜ ɢɧɞɭɤɰɢɢ 
ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ ɢ ɩɨɞɞɟɪɠɚɧɢɢ ɠɢɡɧɟɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ. 

Ʉɪɨɦɟ ɬɨɝɨ, ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɵɦ ɞɨɫɬɢɠɟɧɢɟɦ ɫɬɚɥɨ ɜɵɹɜɥɟɧɢɟ ɭɱɚɫɬɢɹ ɨɩɪɟɞɟɥɟɧɧɵɯ 
ɛɟɥɤɨɜ, ɬɚɤɢɯ ɤɚɤ CНМβ5М, ɜ ɩɪɨɰɟɫɫɚɯ, ɫɜɹɡɚɧɧɵɯ ɫ ɢɡɦɟɧɟɧɢɟɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɢ 
ɩɨɜɵɲɟɧɢɟɦ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɤ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɦɭ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɸ, ɱɬɨ 
ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɜ ɪɚɛɨɬɚɯ ɤɢɬɚɣɫɤɢɯ ɭɱɟɧɵɯ ДLi J. et al. 2019; Yang C.X. et al. 2013]. 

Ⱥɜɬɨɪɵ ɨɬɦɟɱɚɸɬ ɪɚɫɬɭɳɭɸ ɩɨɩɭɥɹɪɧɨɫɬɶ ɬɟɨɪɢɢ, ɫɨɝɥɚɫɧɨ ɤɨɬɨɪɨɣ ɨɩɭɯɨɥɢ 
ɪɚɡɜɢɜɚɸɬɫɹ ɢɡ ɧɟɛɨɥɶɲɨɝɨ ɱɢɫɥɚ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɫɬɜɨɥɨɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ (ɈɋɄ), ɨɛɥɚɞɚɸɳɢɯ 
ɩɨɜɵɲɟɧɧɨɣ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶɸ ɤ ɫɚɦɨɜɨɫɫɬɚɧɨɜɥɟɧɢɸ ɢ ɜɨɫɩɪɨɢɡɜɟɞɟɧɢɸ. Ƚɪɭɩɩɚ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɬɟɥɟɣ ɩɨɞ ɪɭɤɨɜɨɞɫɬɜɨɦ ВШЬСida G.J., SКвК H. ɩɪɟɞɥɨɠɢɥɚ ɤɨɧɰɟɩɰɢɸ 
ɩɪɨɬɢɜɨɨɩɭɯɨɥɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ, ɨɫɧɨɜɚɧɧɨɣ ɧɚ ɭɫɬɪɚɧɟɧɢɢ ɢɦɟɧɧɨ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ. 

Ɋɹɞ ɚɜɬɨɪɨɜ ɩɨɞɱɟɪɤɢɜɚɟɬ ɤɥɸɱɟɜɨɣ ɜɤɥɚɞ ɪɟɝɭɥɹɬɨɪɨɜ ɬɪɚɧɫɤɪɢɩɰɢɨɧɧɨɝɨ 
ɮɚɤɬɨɪɚ p53 ɜ ɩɨɞɞɟɪɠɚɧɢɢ ɛɚɥɚɧɫɚ ɦɟɠɞɭ ɪɨɫɬɨɦ ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɪɚɡɜɢɬɢɟɦ ɡɚɳɢɬɧɨɝɨ ɫɬɪɟɫɫɚ. 
ɋɨɝɥɚɫɧɨ ɪɚɛɨɬɚɦ [Chen J. 2016, 2012; Gatz S.A., Wiesmuller L., 2006; Tan T., Chu G., 2002; 
Halazonetis T.D., et al. 2008;] ɚɤɬɢɜɚɰɢɹ ɢ ɫɬɚɛɢɥɢɡɚɰɢɹ p53 ɩɪɢɜɨɞɹɬ ɤ ɡɚɩɭɫɤɭ 
ɦɧɨɝɨɱɢɫɥɟɧɧɵɯ ɷɮɮɟɤɬɨɪɧɵɯ ɝɟɧɨɜ, ɬɚɤɢɯ ɤɚɤ Щβ1, BAБ, NШбК, PЮЦК, ɱɬɨ ɭɫɢɥɢɜɚɟɬ 
ɡɚɩɪɨɝɪɚɦɦɢɪɨɜɚɧɧɭɸ ɝɢɛɟɥɶ ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɩɪɟɞɨɬɜɪɚɳɚɟɬ ɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɟ ɤɚɧɰɟɪɨɝɟɧɧɵɯ 
ɦɭɬɚɰɢɣ. 

ȼɦɟɫɬɟ ɫ ɬɟɦ, ɨɫɬɚёɬɫɹ ɰɟɥɵɣ ɪɹɞ ɧɟɪɟɲёɧɧɵɯ ɩɪɨɛɥɟɦ. ɇɟɫɦɨɬɪɹ ɧɚ ɨɛɲɢɪɧɵɟ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ, ɩɪɨɞɨɥɠɚɟɬɫɹ ɞɢɫɤɭɫɫɢɹ ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɩɟɪɟɞɚɱɢ ɫɢɝɧɚɥɨɜ ɢ 
ɪɟɝɭɥɢɪɨɜɚɧɢɹ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ. ɋɨɜɪɟɦɟɧɧɚɹ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɚɹ ɩɪɚɤɬɢɤɚ ɜɫё ɱɚɳɟ 
ɫɬɚɥɤɢɜɚɟɬɫɹ ɫ ɧɟɨɛɯɨɞɢɦɨɫɬɶɸ ɢɧɞɢɜɢɞɭɚɥɶɧɨ ɩɨɞɯɨɞɢɬɶ ɤ ɜɵɛɨɪɭ ɪɟɠɢɦɨɜ 
ɪɚɞɢɨɬɟɪɚɩɢɢ ɢ ɩɪɢɦɟɧɟɧɢɸ ɤɨɦɛɢɧɚɰɢɢ ɥɟɤɚɪɫɬɜ ɞɥɹ ɩɨɜɵɲɟɧɢɹ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɫɬɢ 
ɥɭɱɟɜɨɝɨ ɥɟɱɟɧɢɹ. 

ɂɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɟ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ ɩɪɨɞɨɥɠɚɟɬ ɨɫɬɚɜɚɬɶɫɹ ɚɤɬɭɚɥɶɧɵɦ 
ɧɚɩɪɚɜɥɟɧɢɟɦ ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɢ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɯ ɧɚɭɤ, ɧɭɠɞɚɸɳɢɦɫɹ ɜ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɦ 
ɫɨɜɟɪɲɟɧɫɬɜɨɜɚɧɢɢ ɧɚɲɢɯ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɢɣ ɨ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɨɫɧɨɜɚɯ 
ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɣ ɤ ɞɟɣɫɬɜɢɸ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ. ɉɪɟɞɥɨɠɟɧɧɚɹ ɪɚɛɨɬɚ 
ɧɚɩɪɚɜɥɟɧɚ ɧɚ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɟ ɢɡɭɱɟɧɢɟ ɫɭɳɟɫɬɜɭɸɳɢɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ.  



5 
 

Цɟɥɶ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ 

ɐɟɥɶ ɪɚɛɨɬɵ – ɞɚɬɶ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-ɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɟ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɵɟ ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɫɬɢɤɢ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɦ ɤɥɟɬɤɚɦ ɱɟɥɨɜɟɤɚ, ɜɵɠɢɜɲɢɦ ɢ ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɦ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ 
ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɵɦ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟɦ. 

Ɂɚɞɚɱɢ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ 

1. ɉɨɥɭɱɢɬɶ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɣ A549 (ɤɚɪɰɢɧɨɦɚ ɥɟɝɤɨɝɨ 
ɱɟɥɨɜɟɤɚ), HОLК (ɤɚɪɰɢɧɨɦɚ ɲɟɣɤɢ ɦɚɬɤɢ) ɢ H1β99 (p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ 
ɧɟɦɟɥɤɨɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɪɚɤɚ ɥɟɝɤɨɝɨ) ɩɨɫɥɟ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ; 

2. Ⱦɚɬɶ ɫɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɭɸ ɨɰɟɧɤɭ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 
ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɣ Ⱥ549, H1β99 ɢ HОLК; 

3. Ⱦɚɬɶ ɫɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɭɸ ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɫɬɢɤɭ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɢ ɩɪɨɚɧɚɥɢɡɢɪɨɜɚɬɶ ɢɡɦɟɧɟɧɢɹ 
ɜ ɤɥɟɬɨɱɧɨɦ ɰɢɤɥɟ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɯ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ 
ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɣ Ⱥ549, H1β99 ɢ HОLК ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɦ ɨɛɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ 
ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ; 

4. ɋɪɚɜɧɢɬɶ ɭɪɨɜɟɧɶ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ɞɜɭɧɢɬɟɜɵɯ ɪɚɡɪɵɜɨɜ ȾɇɄ ɢ 
ɰɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɪɭɲɟɧɢɣ (ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ) ɜ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɯ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɣ Ⱥ549, H1β99 ɢ HОLК ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ 
ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɦ ɨɛɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ; 

5. ɂɡɭɱɢɬɶ ɤɥɨɧɨɝɟɧɧɭɸ ɢ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɣ A549, HОLК ɢ H1β99 ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ. 

ɇɚɭɱɧɚɹ ɧɨɜɢɡɧɚ 

ȼɩɟɪɜɵɟ ɩɨɥɭɱɟɧɵ ɢ ɨɯɚɪɚɤɬɟɪɢɡɨɜɚɧɵ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɢ ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɟ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɱɟɥɨɜɟɤɚ A549RR (ɢɫɯɨɞɧɚɹ ɥɢɧɢɹ A549), HОLКRR (HОLК) ɢ p53-
ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ H1β99RR (H1β99) ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɦ ɢɡɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ 
ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ. ȼɩɟɪɜɵɟ ɩɪɨɜɟɞɟɧɵ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɵ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɲɢɪɨɤɨɝɨ ɫɩɟɤɬɪɚ 
ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-ɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɢ ɰɢɬɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɦɟɬɨɞɨɜ ɞɥɹ ɫɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɨɣ ɨɰɟɧɤɢ 
ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɫɬɢɤ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɬɪɟɯ ɥɢɧɢɣ ɫ 
ɪɚɡɥɢɱɧɵɦɢ ɜɚɪɢɚɧɬɚɦɢ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɟɝɨ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ. ɍ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ 
ɛɵɥɚ ɨɬɦɟɱɟɧɚ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɚɹ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɚɹ ɡɚɞɟɪɠɤɚ, ɜɵɪɚɠɚɜɲɚɹɫɹ ɜ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɢ 
ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɛɟɡ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ. ȼɵɹɜɥɟɧɚ ɜɨɡɦɨɠɧɚɹ ɩɪɢɱɢɧɚ ɷɬɨɝɨ ɷɮɮɟɤɬɚ, ɚ ɢɦɟɧɧɨ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɢ H1β99RR ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ 
ɜɵɫɨɤɢɦ ɭɪɨɜɧɟɦ ɝɢɛɟɥɢ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɭ ɤɥɟɬɨɤ HОLКRR, ɫɤɨɪɟɟ ɜɫɟɝɨ, ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɜɪɟɦɟɧɢ ɩɪɨɯɨɠɞɟɧɢɹ ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ. Ⱦɚɧɧɵɟ ɩɨɥɭɱɟɧɵ ɧɚ 
ɨɫɧɨɜɚɧɢɢ ɚɧɚɥɢɡɚ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ, ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɩɨ ɫɬɚɞɢɹɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɢ 
ɷɤɫɩɪɟɫɫɢɢ ɦɚɪɤɟɪɚ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɰɢɢ. ȼ ɤɚɱɟɫɬɜɟ ɦɚɪɤɟɪɚ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ 
ɢɦɦɭɧɨɰɢɬɨɯɢɦɢɱɟɫɤɢ ɨɤɪɚɲɢɜɚɟɦɵɣ ɛɟɥɨɤ KТ-67, ɤɨɬɨɪɵɣ ɬɚɤɠɟ ɩɨɡɜɨɥɢɥ ɭɫɬɚɧɨɜɢɬɶ 
ɞɨɡɨɡɚɜɢɫɢɦɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɝɨ ɩɨɬɟɧɰɢɚɥɚ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ A549 ɢ A549RR. 
ɂɦɦɭɧɨɰɢɬɨɯɢɦɢɱɟɫɤɢɦ ɢ ɰɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɦ ɦɟɬɨɞɚɦɢ ɜɵɹɜɥɟɧɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ 
ɭɪɨɜɧɹ ɤɚɤ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȾɊ ȾɇɄ, ɬɚɤ ɢ ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ ɜ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɤɚɯ Ⱥ549RR ɢ 
HОLКRR ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 
ɢ 10 Ƚɪ. 

Ɉɛɧɚɪɭɠɟɧɨ, ɱɬɨ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɤɢ H1β99RR 
ɢɦɟɸɬ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɵɣ ɩɪɨɰɟɧɬ ɝɢɛɟɥɢ, ɤɚɤ ɛɟɡ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɱɟɪɟɡ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ. ɉɪɨɬɢɜɨɩɨɥɨɠɧɚɹ 
ɤɚɪɬɢɧɚ ɧɚɛɥɸɞɚɥɚɫɶ ɞɥɹ ɥɢɧɢɢ A549: ɱɟɪɟɡ ɫɭɬɤɢ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ 
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ɬɟɯ ɠɟ ɞɨɡɚɯ ɩɪɨɰɟɧɬ ɝɢɛɟɥɢ ɛɵɥ ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɨ ɜɵɲɟ ɭ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɱɟɦ ɭ A549RR. 
Ƚɢɛɟɥɶ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɜɨɡɪɚɫɬɚɥɚ ɫ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɞɨɡɵ, ɨɞɧɚɤɨ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ 
ɡɧɚɱɢɦɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɦɟɠɞɭ ɧɢɦɢ ɜɵɹɜɥɟɧɨ ɧɟ ɛɵɥɨ. 

ȼ ɪɚɛɨɬɟ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɤɥɨɧɨɝɟɧɧɵɣ ɬɟɫɬ, ɩɨɡɜɨɥɢɜɲɢɣ ɨɩɪɟɞɟɥɢɬɶ ɜɵɫɨɤɭɸ 
ɫɬɟɩɟɧɶ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ. 

ȼɩɟɪɜɵɟ ɛɵɥɨ ɜɵɹɜɥɟɧɨ, ɱɬɨ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, 
ɢɝɪɚɸɳɚɹ ɨɞɧɭ ɢɡ ɤɥɸɱɟɜɵɯ ɪɨɥɟɣ ɜ ɦɟɬɚɫɬɚɡɢɪɨɜɚɧɢɢ ɢ ɪɟɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɨɩɭɯɨɥɢ, ɨɤɚɡɚɥɚɫɶ 
ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɵɲɟ ɭ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɢ HОLКRR ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ. 
ɉɪɢ ɷɬɨɦ ɤɥɟɬɤɢ ɇ1β99 ɢ ɇ1β99RR ɩɪɨɹɜɥɹɥɢ ɦɚɤɫɢɦɚɥɶɧɭɸ ɢ ɭɫɬɨɣɱɢɜɭɸ ɤ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ 
ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɫɪɟɞɢ ɜɫɟɯ ɢɡɭɱɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɤɨɬɨɪɚɹ ɫɨɯɪɚɧɹɥɚɫɶ ɩɪɢ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɦ ɨɛɥɭɱɟɧɢɢ ɜ ɞɨɡɚɯ 2-6Ƚɪ. 

 

Ɍɟɨɪɟɬɢɱɟɫɤɚɹ ɢ ɩɪɚɤɬɢɱɟɫɤɚɹ ɡɧɚɱɢɦɨɫɬɶ ɪɚɛɨɬɵ 

ɉɨɥɭɱɟɧɧɵɟ ɞɚɧɧɵɟ ɢɦɟɸɬ ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɨɟ ɡɧɚɱɟɧɢɟ ɞɥɹ ɪɚɫɤɪɵɬɢɹ ɩɪɨɰɟɫɫɨɜ 
ɪɚɡɜɢɬɢɹ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ ɨɩɭɯɨɥɢ ɤ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɸ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ. ɒɢɪɨɤɨ 
ɢɫɩɨɥɶɡɭɟɦɵɟ ɜ ɧɚɫɬɨɹɳɟɟ ɜɪɟɦɹ ɦɟɬɨɞɵ ɫɬɟɪɟɨɬɚɤɫɢɱɟɫɤɨɣ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ, ɝɞɟ 
ɢɫɩɨɥɶɡɭɸɬɫɹ ɜɵɫɨɤɢɟ ɞɨɡɵ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɡɚ ɤɨɪɨɬɤɨɟ ɜɪɟɦɹ ɢ ɦɚɥɨɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɮɪɚɤɰɢɣ (ɞɨ 
5), ɚ ɜ ɪɚɞɢɨɯɢɪɭɪɝɢɢ ɨɞɧɨɤɪɚɬɧɨɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɟ, ɞɢɤɬɭɸɬ ɧɟɨɛɯɨɞɢɦɨɫɬɶ ɢɡɭɱɟɧɢɹ 
ɮɨɪɦɢɪɭɸɳɢɯɫɹ ɷɮɮɟɤɬɨɜ ɜ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ ɩɪɢ ɞɟɣɫɬɜɢɢ ɛɨɥɶɲɢɯ ɞɨɡ 
ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ. Ɉɫɨɛɟɧɧɨ ɷɬɨ ɤɚɫɚɟɬɫɹ ɜɨɩɪɨɫɨɜ ɪɚɞɢɨɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ, 
ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɢ, ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ ɨɩɭɯɨɥɢ. Ⱥɧɚɥɢɡ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-
ɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɢɡɦɟɧɟɧɢɣ, ɥɟɠɚɳɢɯ ɜ ɨɫɧɨɜɟ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɢ ɤ 
ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɦɭ ɮɚɤɬɨɪɭ, ɩɨɡɜɨɥɢɬ ɨɩɬɢɦɢɡɢɪɨɜɚɬɶ ɬɟɤɭɳɢɟ ɫɯɟɦɵ ɬɟɪɚɩɢɢ 
ɨɧɤɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɩɚɰɢɟɧɬɨɜ ɢ ɫɧɢɡɢɬɶ ɪɢɫɤ ɜɨɡɧɢɤɧɨɜɟɧɢɹ ɪɟɰɢɞɢɜɨɜ. Ɂɧɚɱɢɦɨɫɬɶ 
ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɞɥɹ ɤɥɢɧɢɱɟɫɤɨɣ ɩɪɚɤɬɢɤɢ ɡɚɤɥɸɱɚɟɬɫɹ ɜ ɜɨɡɦɨɠɧɨɫɬɢ ɩɨɞɛɨɪɚ 
ɪɟɠɢɦɨɜ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɬɟɦ ɫɚɦɵɦ ɩɨɜɵɲɚɹ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɥɟɱɟɧɢɹ. ɗɬɢ ɞɚɧɧɵɟ ɬɚɤɠɟ 
ɨɬɤɪɵɜɚɸɬ ɩɟɪɫɩɟɤɬɢɜɵ ɞɥɹ ɫɨɡɞɚɧɢɹ ɩɪɢɧɰɢɩɢɚɥɶɧɨ ɧɨɜɵɯ ɦɟɬɨɞɨɜ ɬɟɪɚɩɢɢ, 
ɧɚɩɪɚɜɥɟɧɧɵɯ ɧɚ ɩɪɟɞɨɬɜɪɚɳɟɧɢɟ ɪɟɰɢɞɢɜɨɜ ɡɥɨɤɚɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ ɧɨɜɨɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɣ, ɚ ɬɚɤɠɟ 
ɫɩɨɫɨɛɫɬɜɨɜɚɬɶ ɨɛɧɚɪɭɠɟɧɢɸ ɩɟɪɫɩɟɤɬɢɜɧɵɯ ɥɟɤɚɪɫɬɜɟɧɧɵɯ ɩɪɟɩɚɪɚɬɨɜ, ɤɨɬɨɪɵɟ ɫɦɨɝɭɬ 
ɦɨɞɢɮɢɰɢɪɨɜɚɬɶ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɶ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ.  

Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɛɵɥɢ ɜɧɟɞɪɟɧɵ ɜ ɪɚɛɨɬɭ ɨɬɞɟɥɚ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɨɣ ɪɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɢ ɢ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɣ ɦɟɞɢɰɢɧɵ ɎȽȻɍ Ƚɇɐ ɎɆȻɐ ɢɦ. 
Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ ɎɆȻȺ Ɋɨɫɫɢɢ, ɚ ɬɚɤɠɟ ɜ ɨɛɪɚɡɨɜɚɬɟɥɶɧɵɣ ɩɪɨɰɟɫɫ ɤɚɮɟɞɪɵ ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɨɣ 
ɮɢɡɢɤɢ ɂɧɠɟɧɟɪɧɨ-ɮɢɡɢɱɟɫɤɨɝɨ ɢɧɫɬɢɬɭɬɚ ɛɢɨɦɟɞɢɰɢɧɵ ɇɚɰɢɨɧɚɥɶɧɨɝɨ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɬɟɥɶɫɤɨɝɨ ɹɞɟɪɧɨɝɨ ɭɧɢɜɟɪɫɢɬɟɬɚ «ɆɂɎɂ». 

Ɇɟɬɨɞɨɥɨɝɢɹ ɢ ɦɟɬɨɞɵ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ 

Ɋɚɛɨɬɚ ɜɵɩɨɥɧɟɧɚ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɭɠɟ ɪɚɧɟɟ ɨɬɪɚɛɨɬɚɧɧɵɯ ɦɟɬɨɞɢɤ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ, ɤɨɬɨɪɵɟ ɛɵɥɢ ɨɩɢɫɚɧɵ ɤɚɤ ɜ ɨɬɟɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ, ɬɚɤ ɢ ɜ ɡɚɪɭɛɟɠɧɵɯ ɪɚɛɨɬɚɯ ɜ 
ɨɛɥɚɫɬɢ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɣ ɮɢɡɢɤɢ, ɪɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɢ ɢ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɨ-ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɛɢɨɥɨɝɢɢ.  

ȼ ɪɚɛɨɬɟ ɩɪɢɦɟɧɹɥɢɫɶ ɫɥɟɞɭɸɳɢɟ ɦɟɬɨɞɢɤɢ: ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɨɜɚɧɢɟ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ 
ɱɟɥɨɜɟɤɚ; ɢɦɦɭɧɨɰɢɬɨɯɢɦɢɱɟɫɤɨɝɨ ɨɤɪɚɲɢɜɚɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɞɥɹ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɨɣ 
ɨɰɟɧɤɢ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȾɊ ȾɇɄ, ɚ ɬɚɤɠɟ ɢɯ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɢ 
ɨɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ; ɦɢɤɪɨɹɞɟɪɧɵɣ ɬɟɫɬ ɞɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɰɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ 
ɧɚɪɭɲɟɧɢɣ; ɤɥɨɧɨɝɟɧɧɵɣ ɬɟɫɬ ɞɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɪɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɤɥɟɬɨɤ; ɬɟɫɬ ɧɚ 
ɡɚɠɢɜɥɟɧɢɟ «ɪɚɧɵ» ɢɥɢ «ɫɤɪɷɬɱ-ɬɟɫɬ» ɞɥɹ ɨɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɢ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ 
ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ. ɉɨɥɭɱɟɧɧɵɟ ɞɚɧɧɵɟ ɛɵɥɢ ɨɛɪɚɛɨɬɚɧɵ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ 
ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢɯ ɦɟɬɨɞɨɜ. 
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 ɉɨɥɨɠɟɧɢɹ, ɜɵɧɨɫɢɦɵɟ ɧɚ ɡɚɳɢɬɭ 

1. ɍ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɤ ɤɚɪɰɢɧɨɦɵ ɥɟɝɤɨɝɨ ɱɟɥɨɜɟɤɚ, ɤɚɪɰɢɧɨɦɵ 
ɲɟɣɤɢ ɦɚɬɤɢ ɢ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɧɟɦɟɥɤɨɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɪɚɤɚ ɥɟɝɤɨɝɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ 
ɭɜɟɥɢɱɢɜɚɟɬɫɹ ɜɪɟɦɹ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɡɚ ɫɱɟɬ ɨɫɬɚɧɨɜɤɢ ɜ ɫɜɟɪɨɱɧɵɯ 
ɬɨɱɤɚɯ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ (ɥɢɧɢɢ A549 ɢ HОLК) ɢ ɝɢɛɟɥɢ ɤɥɟɬɨɤ (ɥɢɧɢɹ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ 
H1299).  

2. ȼɵɠɢɜɲɢɟ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɤɢ HОLК, ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɧɟɨɛɥɭɱɟɧɧɵɦɢ, ɢɦɟɥɢ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɦɟɧɶɲɟɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ 
ɮɨɤɭɫɨɜ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ ɢ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ ɤɚɤ ɛɟɡ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. Ⱥɧɚɥɨɝɢɱɧɵɟ 
ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɩɨɥɭɱɟɧɵ ɞɥɹ ɤɥɟɬɨɤ A549, ɨɞɧɚɤɨ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɧɢɡɤɢɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɩɨ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɭ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ ɮɢɤɫɢɪɨɜɚɥɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ 
ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ.   

3. Ʉɥɨɧɨɝɟɧɧɵɣ ɬɟɫɬ ɜɵɹɜɢɥ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɶ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ A549RR, HОLКRR ɢ H1β99RR ɤ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɦɭ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɸ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ. ɇɚɢɛɨɥɟɟ 
ɜɵɫɨɤɭɸ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɶ ɨɬɦɟɱɚɥɢ ɭ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ H1β99RR.  

4. ȼɵɠɢɜɲɢɟ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɤɢ ɚɞɟɧɨɤɚɪɰɢɧɨɦɵ ɲɟɣɤɢ ɦɚɬɤɢ 
ɱɟɥɨɜɟɤɚ HОLКRR ɩɪɨɹɜɥɹɸɬ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β ɢ 4 Ƚɪ, ɨɞɧɚɤɨ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɟ ɜ ɞɨɡɟ 6 Ƚɪ ɷɬɭ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɩɨɞɚɜɥɹɟɬ, ɱɬɨ ɜɚɠɧɨ ɩɪɢ 
ɩɥɚɧɢɪɨɜɚɧɢɢ ɫɬɪɚɬɟɝɢɢ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ.  
 

ɋɨɨɬɜɟɬɫɬɜɢɟ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɢ ɩɚɫɩɨɪɬɭ ɫɩɟɰɢɚɥɶɧɨɫɬɢ 

Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɨɣ ɪɚɛɨɬɵ ɐɢɲɧɚɬɬɢ Ⱥ.Ⱥ.  «Ɉɫɨɛɟɧɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ, ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɞɚɜɲɢɯ ɭɫɬɨɣɱɢɜɵɣ ɪɨɫɬ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ» ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɭɸɬ ɩɚɫɩɨɪɬɭ ɫɩɟɰɢɚɥɶɧɨɫɬɢ 1.5.1 – Ɋɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɹ, ɜ ɱɚɫɬɧɨɫɬɢ ɤ 
ɩɭɧɤɬɚɦ 1. «ȼɡɚɢɦɨɞɟɣɫɬɜɢɟ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɜɢɞɨɜ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ ɫ ɜɟɳɟɫɬɜɨɦ. 
ɉɪɹɦɨɟ ɢ ɤɨɫɜɟɧɧɨɟ ɞɟɣɫɬɜɢɟ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ ɧɚ ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɟ ɨɛɴɟɤɬɵ. 
Ɇɟɞɢɤɨ-ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɟ ɩɨɫɥɟɞɫɬɜɢɹ ɞɟɣɫɬɜɢɹ ɪɚɞɢɚɰɢɢ ɢ ɪɚɡɪɚɛɨɬɤɚ ɦɟɬɨɞɨɜ ɢɯ 
ɦɢɧɢɦɢɡɚɰɢɢ. ɋɬɨɯɚɫɬɢɱɟɫɤɢɟ ɢ ɧɟ ɫɬɨɯɚɫɬɢɱɟɫɤɢɟ ɷɮɮɟɤɬɵ; ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ: ɞɨɡɚ-ɷɮɮɟɤɬ ɢ 
ɜɪɟɦɹ-ɷɮɮɟɤɬ»; ɩ. γ «Ɏɢɡɢɤɨ-ɯɢɦɢɱɟɫɤɢɟ ɢ ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɟ ɦɟɯɚɧɢɡɦɵ ɩɟɪɜɢɱɧɵɯ ɢ 
ɧɚɱɚɥɶɧɵɯ ɩɪɨɰɟɫɫɨɜ ɥɭɱɟɜɵɯ ɧɚɪɭɲɟɧɢɣ, ɩɪɨɬɟɤɚɸɳɢɯ ɫ ɦɨɦɟɧɬɚ ɜɨɡɧɢɤɧɨɜɟɧɢɹ 
ɢɨɧɢɡɢɪɨɜɚɧɧɵɯ ɢ ɜɨɡɛɭɠɞɟɧɧɵɯ ɚɬɨɦɨɜ ɢ ɦɨɥɟɤɭɥ ɞɨ ɩɨɹɜɥɟɧɢɹ ɫɬɪɭɤɬɭɪɧɵɯ ɢ 
ɮɭɧɤɰɢɨɧɚɥɶɧɵɯ ɢɡɦɟɧɟɧɢɣ ɜ ɨɪɝɚɧɢɡɦɟ. Ɏɢɡɢɱɟɫɤɢɟ ɢ ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɟ ɨɫɧɨɜɵ ɞɟɣɫɬɜɢɹ 
ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ. Ɉɫɬɪɨɟ ɢ ɯɪɨɧɢɱɟɫɤɨɟ ɞɟɣɫɬɜɢɟ ɪɚɞɢɚɰɢɢ»; ɩ.4 «Ɇɟɯɚɧɢɡɦɵ 
ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ, ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɯ, ɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɢɡɦɟɧɟɧɢɣ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ 
ɦɥɟɤɨɩɢɬɚɸɳɢɯ ɢ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɩɪɢ ɞɟɣɫɬɜɢɢ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɜɢɞɨɜ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ ɫ ɪɚɡɧɵɦɢ 
ɮɢɡɢɱɟɫɤɢɦɢ ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɫɬɢɤɚɦɢ»; ɩ.5 «Ɇɨɥɟɤɭɥɹɪɧɚɹ ɪɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɹ. Ɇɟɯɚɧɢɡɦɵ 
ɞɟɣɫɬɜɢɹ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɢɡɥɭɱɟɧɢɣ ɧɚ ȾɇɄ, ɊɇɄ, ɛɟɥɤɢ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɵɟ ɦɟɦɛɪɚɧɵ; 
ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɟ ɦɟɯɚɧɢɡɦɵ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ɥɭɱɟɜɵɯ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ; ɦɟɯɚɧɢɡɦɵ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ 
ɝɨɪɦɟɡɢɫɚ»; ɩ.6 «Ʉɥɟɬɨɱɧɚɹ ɪɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɹ. Ɇɟɯɚɧɢɡɦɵ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ 
ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ ɢ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɫɬɢ; ɦɨɞɢɮɢɤɚɰɢɹ ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ 
ɤɥɟɬɨɤ». 

Дɨɫɬɨɜɟɪɧɨɫɬɶ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ  

Ⱦɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɫɬɢ ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɩɪɢɦɟɧɹɥɢɫɶ ɫɨɜɪɟɦɟɧɧɵɟ 
ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢɟ ɦɟɬɨɞɵ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɫɩɟɰɢɚɥɢɡɢɪɨɜɚɧɧɨɝɨ ɩɪɨɝɪɚɦɦɧɨɝɨ 
ɨɛɟɫɩɟɱɟɧɢɹ. ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢɣ ɚɧɚɥɢɡ ɩɪɨɜɨɞɢɥɫɹ ɫ ɩɨɦɨɳɶɸ ɫɥɟɞɭɸɳɢɯ ɩɪɨɝɪɚɦɦɧɵɯ 
ɩɚɤɟɬɨɜ: MТМЫШЬШПЭ EбМОХ β019, OЫТРТЧPЫШ 8.5, SЭКЭТЬЭТМК 10.0.  
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Ⱦɥɹ ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɜɵɛɨɪɨɤ ɩɪɢɦɟɧɹɥɢɫɶ: ɩɚɪɚɦɟɬɪɢɱɟɫɤɢɣ Э-ɤɪɢɬɟɪɢɣ 
ɋɬɶɸɞɟɧɬɚ, U-ɤɪɢɬɟɪɢɣ Ɇɚɧɧɚ-ɍɢɬɧɢ ɢ ɧɟɩɚɪɚɦɟɬɪɢɱɟɫɤɢɣ ɤɪɢɬɟɪɢɣ Ʉɨɥɦɨɝɨɪɨɜɚ-
ɋɦɢɪɧɨɜɚ, ɨɛɟɫɩɟɱɢɜɚɸɳɢɟ ɧɚɞɟɠɧɭɸ ɨɰɟɧɤɭ ɡɧɚɱɢɦɨɫɬɢ ɪɚɡɥɢɱɢɣ. Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ 
ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɜ ɨɛɳɟɩɪɢɧɹɬɨɦ ɮɨɪɦɚɬɟ ɫ ɭɤɚɡɚɧɢɟɦ ɫɪɟɞɧɟɝɨ ɚɪɢɮɦɟɬɢɱɟɫɤɨɝɨ ɡɧɚɱɟɧɢɹ 
(Ɇ) ɢ ɟɝɨ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɨɣ ɨɲɢɛɤɢ (Ц), ɱɬɨ ɨɬɪɚɠɚɟɬ ɬɨɱɧɨɫɬɶ ɩɪɨɜɟɞɟɧɧɵɯ ɢɡɦɟɪɟɧɢɣ. 

ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɵɦɢ ɫɱɢɬɚɥɢɫɶ ɪɚɡɥɢɱɢɹ ɩɪɢ ɭɪɨɜɧɟ ɡɧɚɱɢɦɨɫɬɢ Щ≤0,05, ɱɬɨ 
ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɭɟɬ ɨɛɳɟɩɪɢɧɹɬɵɦ ɫɬɚɧɞɚɪɬɚɦ ɜ ɪɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹɯ. 
Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɛɵɥɢ ɫɨɨɬɧɟɫɟɧɵ ɫ ɢɦɟɸɳɢɦɢɫɹ ɧɚɭɱɧɵɦɢ ɞɚɧɧɵɦɢ, ɚ ɢɯ 
ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɫɬɶ ɩɨɞɬɜɟɪɠɞɟɧɚ ɛɥɚɝɨɞɚɪɹ ɲɢɪɨɤɨɦɭ ɨɛɫɭɠɞɟɧɢɸ ɜ ɧɚɭɱɧɨɦ ɫɨɨɛɳɟɫɬɜɟ 
ɱɟɪɟɡ ɩɭɛɥɢɤɚɰɢɢ ɢ ɜɵɫɬɭɩɥɟɧɢɹɦ ɧɚ ɧɚɭɱɧɵɯ ɫɟɦɢɧɚɪɚɯ, ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɹɯ ɢ ɬ.ɩ. 

Аɩɪɨɛɚɰɢɹ ɪɚɛɨɬɵ 

ȼɫɟ ɦɚɬɟɪɢɚɥɵ ɢ ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɟ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɨɣ ɪɚɛɨɬɵ ɛɵɥɢ 
ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɧɚ ɫɥɟɞɭɸɳɢɯ ɧɚɭɱɧɵɯ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɹɯ:  VIII ɫɴɟɡɞ ɩɨ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɵɦ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹɦ. Ɇɨɫɤɜɚ, β0β1 ɝ.;  4 Ɇɟɠɞɭɧɚɪɨɞɧɵɣ ɋɢɦɩɨɡɢɭɦ ɢ ɦɟɠɞɭɧɚɪɨɞɧɚɹ ɲɤɨɥɚ ɦɨɥɨɞɵɯ ɭɱɟɧɵɯ, «Ɏɢɡɢɤɚ, 
ɢɧɠɟɧɟɪɢɹ ɢ ɬɟɯɧɨɥɨɝɢɢ ɞɥɹ ɛɢɨɦɟɞɢɰɢɧɵ», ɇɂəɍ ɆɂɎɂ. Ɇɨɫɤɜɚ, β019 ɝ.  3-ɹ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɚɹ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɹ ɫ ɦɟɠɞɭɧɚɪɨɞɧɵɦ ɭɱɚɫɬɢɟɦ ɜ Ⱦɭɛɧɟ, 
«Ɋɚɞɢɨɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɟ ɨɫɧɨɜɵ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ» β019 ɝ.  ɋɛɨɪɧɢɤ ɬɪɭɞɨɜ ɲɤɨɥɵ-ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɦɨɥɨɞɵɯ ɭɱɟɧɵɯ ɫ ɦɟɠɞɭɧɚɪɨɞɧɵɦ 
ɭɱɚɫɬɢɟɦ, «ɂɥɶɢɧɫɤɢɟ ɱɬɟɧɢɹ». Ɇɨɫɤɜɚ, β019 ɝ. 

Ⱥɩɪɨɛɚɰɢɹ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɢ ɩɪɨɜɟɞɟɧɚ ɧɚ ɡɚɫɟɞɚɧɢɢ ɫɟɤɰɢɢ №1 ɍɱɟɧɨɝɨ ɫɨɜɟɬɚ ɎȽȻɍ 
Ƚɇɐ ɎɆȻɐ ɢɦ. Ⱥ.ɂ. Ȼɭɪɧɚɡɹɧɚ ɎɆȻȺ Ɋɨɫɫɢɢ.  

ɉɭɛɥɢɤɚɰɢɢ 

ɉɨ ɢɬɨɝɚɦ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɨɩɭɛɥɢɤɨɜɚɧ ɰɢɤɥ ɢɡ 9 ɧɚɭɱɧɵɯ ɪɚɛɨɬ. ȿɝɨ ɨɫɧɨɜɧɵɟ 
ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɜ 5 ɫɬɚɬɶɹɯ ɜ ɚɜɬɨɪɢɬɟɬɧɵɯ ɪɟɰɟɧɡɢɪɭɟɦɵɯ ɠɭɪɧɚɥɚɯ, 
ɢɧɞɟɤɫɢɪɭɟɦɵɯ ɦɟɠɞɭɧɚɪɨɞɧɵɦɢ ɛɚɡɚɦɢ ɞɚɧɧɵɯ ɢ ɜɯɨɞɹɳɢɯ ɜ ɩɟɪɟɱɟɧɶ ȼȺɄ, ɚ ɬɚɤɠɟ ɜ 4 
ɬɟɡɢɫɚɯ ɞɨɤɥɚɞɨɜ. ɉɭɛɥɢɤɚɰɢɢ ɜ ɬɚɤɢɯ ɢɡɞɚɧɢɹɯ ɫɥɭɠɢɬ ɩɨɞɬɜɟɪɠɞɟɧɢɟɦ ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɢɹ 
ɪɚɛɨɬɵ ɫɨɜɪɟɦɟɧɧɵɦ ɤɪɢɬɟɪɢɹɦ ɧɚɭɱɧɨɣ ɡɧɚɱɢɦɨɫɬɢ. 

Ʌɢɱɧɵɣ ɜɤɥɚɞ ɚɜɬɨɪɚ 

Ⱥɜɬɨɪ ɥɢɱɧɨ ɨɫɭɳɟɫɬɜɥɹɥ ɤɥɸɱɟɜɵɟ ɷɬɚɩɵ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ, ɜɤɥɸɱɚɹ: ɩɥɚɧɢɪɨɜɚɧɢɟ ɢ 
ɩɪɨɜɟɞɟɧɢɟ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɪɚɛɨɬ; ɩɨɥɭɱɟɧɢɟ ɢ ɨɛɪɚɛɨɬɤɭ ɩɟɪɜɢɱɧɵɯ ɞɚɧɧɵɯ; 
ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢɣ ɚɧɚɥɢɡ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɢ ɢɯ ɢɧɬɟɪɩɪɟɬɚɰɢɸ. ɉɪɟɨɛɥɚɞɚɸɳɟɟ ɛɨɥɶɲɢɧɫɬɜɨ 
ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɧɵɯ ɜ ɪɚɛɨɬɟ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɹɜɥɹɸɬɫɹ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɦ ɥɢɱɧɵɯ 
ɭɫɢɥɢɣ ɚɜɬɨɪɚ. 

ɋɬɪɭɤɬɭɪɚ ɞɢɫɫɟɪɬɚɰɢɢ  

Ⱦɢɫɫɟɪɬɚɰɢɨɧɧɚɹ ɪɚɛɨɬɚ ɨɛɴɟɦɨɦ 1ββ ɫɬɪɚɧɢɰɚ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɹɟɬ ɫɨɛɨɣ ɤɨɦɩɥɟɤɫɧɨɟ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɟ, ɜɤɥɸɱɚɸɳɟɟ ɬɟɨɪɟɬɢɱɟɫɤɢɣ ɚɧɚɥɢɡ ɥɢɬɟɪɚɬɭɪɧɵɯ ɞɚɧɧɵɯ ɢ ɨɪɢɝɢɧɚɥɶɧɵɟ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɟ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ. Ɇɚɬɟɪɢɚɥ ɫɢɫɬɟɦɚɬɢɡɢɪɨɜɚɧ ɜ ɬɪɚɞɢɰɢɨɧɧɵɟ ɪɚɡɞɟɥɵ: 
ɜɜɟɞɟɧɢɟ, ɨɛɡɨɪ ɥɢɬɟɪɚɬɭɪɵ, ɨɩɢɫɚɧɢɟ ɦɟɬɨɞɨɥɨɝɢɢ, ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɢɟ ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɞɚɧɧɵɯ ɢ 
ɢɯ ɢɧɬɟɪɩɪɟɬɚɰɢɸ, ɚ ɬɚɤɠɟ ɡɚɤɥɸɱɟɧɢɟ ɢ ɜɵɜɨɞɵ. ɇɚɭɱɧɚɹ ɪɚɛɨɬɚ ɫɨɞɟɪɠɢɬ γ0 
ɢɥɥɸɫɬɪɚɰɢɣ ɢ β ɬɚɛɥɢɰɵ, ɜɢɡɭɚɥɢɡɢɪɭɸɳɢɯ ɤɥɸɱɟɜɵɟ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ. Ȼɢɛɥɢɨɝɪɚɮɢɱɟɫɤɚɹ 
ɛɚɡɚ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɜɤɥɸɱɚɟɬ 156 ɢɫɬɨɱɧɢɤɨɜ. 
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 ɈɋɇɈȼɇɈȿ ɋɈȾȿɊɀȺɇɂȿ ɊȺȻɈɌɕ 

Ɇɚɬɟɪɢɚɥ ɢ ɦɟɬɨɞɵ 

Ʉɭɥɶɬɭɪɵ ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɭɫɥɨɜɢɹ ɢɯ ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɨɜɚɧɢɹ  

ȼɫɟ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɜɵɩɨɥɧɹɥɢ ɧɚ ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɭɟɦɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ ɱɟɥɨɜɟɤɚ: 
A549 (ɤɚɪɰɢɧɨɦɚ ɥɟɝɤɨɝɨ ɫ ɞɢɤɢɦ ɬɢɩɨɦ p53), H1299 (p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɚɹ ɧɟɦɟɥɤɨɤɥɟɬɨɱɧɚɹ 
ɤɚɪɰɢɧɨɦɚ ɥɟɝɤɨɝɨ) ɢ HОLК (ɤɚɪɰɢɧɨɦɚ ɲɟɣɤɢ ɦɚɬɤɢ). Ʉɥɟɬɨɱɧɵɟ ɥɢɧɢɢ A549 ɢ HОLК 
ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɨɜɚɥɢ ɜ ɫɪɟɞɟ DMEM, ɬɨɝɞɚ ɤɚɤ ɞɥɹ ɥɢɧɢɢ H1β99 ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɫɪɟɞɭ RPMI-
1640. Ɉɛɟ ɩɢɬɚɬɟɥɶɧɵɟ ɫɪɟɞɵ ɫɨɞɟɪɠɚɥɢ 10% ɮɟɬɚɥɶɧɨɣ ɛɵɱɶɟɣ ɫɵɜɨɪɨɬɤɢ ɢ 
ɚɧɬɢɛɢɨɬɢɱɟɫɤɢɣ ɤɨɤɬɟɣɥɶ. ɂɧɤɭɛɚɰɢɸ ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɜ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɵɯ ɭɫɥɨɜɢɹɯ (γ7°C, 5% 
CO2) ɫ ɪɟɝɭɥɹɪɧɨɣ (ɤɚɠɞɵɟ 7β ɱɚɫɚ) ɫɦɟɧɨɣ ɩɢɬɚɬɟɥɶɧɨɣ ɫɪɟɞɵ. ɉɚɫɫɢɪɨɜɚɧɢɟ 
ɨɫɭɳɟɫɬɜɥɹɥɢ ɩɨ ɞɨɫɬɢɠɟɧɢɢ 75–80% ɦɨɧɨɫɥɨɣɧɨɝɨ ɩɨɤɪɵɬɢɹ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ 
ɮɟɪɦɟɧɬɚɬɢɜɧɨɣ ɨɛɪɚɛɨɬɤɢ, ɩɨɫɥɟ ɱɟɝɨ ɤɥɟɬɤɢ ɜɵɫɚɠɢɜɚɥɢɫɶ ɞɥɹ ɩɪɨɜɟɞɟɧɢɹ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɨɜ, ɚ ɱɚɫɬɶ ɢɯ ɜɨɡɜɪɚɳɚɥɚɫɶ ɜ ɤɭɥɶɬɭɪɚɥɶɧɵɟ ɮɥɚɤɨɧɵ. 

ɍɫɥɨɜɢɹ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ  

Ʉɥɟɬɨɱɧɵɟ ɤɭɥɶɬɭɪɵ ɩɨɞɜɟɪɝɚɥɢ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ ɧɚ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɣ ɭɫɬɚɧɨɜɤɟ ɊɍȻ 
ɊɍɋɌ-Ɇ1 (Ɋɨɫɫɢɹ) ɩɪɢ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɵɯ ɬɟɦɩɟɪɚɬɭɪɧɵɯ ɭɫɥɨɜɢɹɯ (γ7°C) ɞɥɹ ɩɨɞɞɟɪɠɚɧɢɹ 
ɧɨɪɦɚɥɶɧɨɝɨ ɦɟɬɚɛɨɥɢɡɦɚ ɤɥɟɬɨɤ ɜɨ ɜɪɟɦɹ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ. Ⱦɥɹ ɩɨɥɭɱɟɧɢɹ 
ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ (ɥɢɧɢɢ A549RR, HОLКRR ɢ H1β99RR) ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɨɫɬɪɨɟ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɟ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟ ɧɚ ɢɫɯɨɞɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ: ɦɨɳɧɨɫɬɶ ɞɨɡɵ 0,85 Ƚɪ/ɦɢɧ, ɧɚɩɪɹɠɟɧɢɟ β00 ɤȼ, ɬɨɤ 
10 ɦȺ (β×5 ɦȺ) ɫ ɚɥɸɦɢɧɢɟɜɵɦ ɮɢɥɶɬɪɨɦ 1,5 ɦɦ ɩɪɢ ɫɭɦɦɚɪɧɨɣ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ. Ⱦɨɡɚ 
ɜɵɛɪɚɧɚ ɤɚɤ ɜɚɪɢɚɧɬ ɝɢɩɨɮɪɚɤɰɢɨɧɢɪɨɜɚɧɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɩɪɢ ɫɬɟɪɟɨɬɚɤɫɢɱɟɫɤɨɣ 
ɪɚɞɢɨɬɟɪɚɩɢɢ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɜɢɞɨɜ ɡɥɨɤɚɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ ɧɨɜɨɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɣ. 

ɉɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɤɥɟɬɤɢ ɢɧɤɭɛɢɪɨɜɚɥɢ ɜ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɵɯ ɭɫɥɨɜɢɹɯ (γ7°C, 5% CO2) ɜ 
ɬɟɱɟɧɢɟ ɧɟɫɤɨɥɶɤɢɯ ɧɟɞɟɥɶ ɞɨ ɫɬɚɛɢɥɢɡɚɰɢɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɢ 
ɧɨɪɦɚɥɢɡɚɰɢɢ ɮɟɧɨɬɢɩɚ ɤɥɟɬɨɤ. Ⱦɚɥɶɧɟɣɲɟɟ (ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɟ) ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɟ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟ 
ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ, ɤɚɤ ɢɦɢɬɢɪɭɸɳɟɟ ɝɢɩɨɮɪɚɤɰɢɨɧɢɪɨɜɚɧɧɨɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɟ, ɬɚɤ ɢ 
ɞɥɹ ɜɵɹɜɥɟɧɢɹ ɩɪɢɨɛɪɟɬɟɧɧɵɯ ɫɜɨɣɫɬɜ ɭ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ. Ʉɪɨɦɟ ɷɬɨɝɨ, ɞɥɹ ɩɨɫɬɪɨɟɧɢɹ ɤɪɢɜɵɯ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɞɨɡɚ-ɷɮɮɟɤɬ ɩɨ 
ɤɥɨɧɨɝɟɧɧɨɦɭ ɬɟɫɬɭ ɢ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɢ, ɢɫɯɨɞɧɵɟ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɨɛɥɭɱɚɥɢ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ. ɗɬɢ ɞɨɡɵ ɱɚɫɬɨ 
ɢɫɩɨɥɶɡɭɸɬɫɹ ɜ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹɯ, ɱɬɨ ɞɟɥɚɟɬ ɜɨɡɦɨɠɧɵɦ ɫɪɚɜɧɟɧɢɟ ɢ ɢɧɬɟɪɩɪɟɬɚɰɢɸ ɫɜɨɢɯ 
ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɫ ɞɚɧɧɵɦɢ ɥɢɬɟɪɚɬɭɪɵ. 

 Ɉɰɟɧɤɚ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ 

Ⱦɥɹ ɫɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɨɣ ɨɰɟɧɤɢ ɫɤɨɪɨɫɬɢ ɪɨɫɬɚ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɢ ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɨɤ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɶ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ, ɞɥɹ 
ɱɟɝɨ ɤɥɟɬɤɢ ɜɵɫɟɜɚɥɢ ɩɥɨɬɧɨɫɬɶɸ 10⁵  ɤɥɟɬɨɤ ɧɚ ɤɭɥɶɬɭɪɚɥɶɧɵɣ ɮɥɚɤɨɧ ɩɥɨɳɚɞɶɸ β5 ɫɦ². 
ȼɫɟɝɨ ɝɨɬɨɜɢɥɢ ɩɨ 10 ɮɥɚɤɨɧɨɜ ɞɥɹ ɤɚɠɞɨɣ ɥɢɧɢɢ ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɟɠɟɞɧɟɜɧɨ ɜ ɬɟɱɟɧɢɟ 5-
ɫɭɬɨɱɧɨɝɨ ɩɟɪɢɨɞɚ ɦɨɧɢɬɨɪɢɧɝɚ ɤɥɟɬɤɢ ɮɟɪɦɟɧɬɚɬɢɜɧɨ (0,β5% ɬɪɢɩɫɢɧ, ɉɚɧɗɤɨ, Ɋɨɫɫɢɹ) 
ɫɧɢɦɚɥɢ ɫ ɮɥɚɤɨɧɨɜ, ɩɟɪɟɜɨɞɢɥɢ ɜ ɤɥɟɬɨɱɧɭɸ ɫɭɫɩɟɧɡɢɸ ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɩɨɞɫɱɟɬɨɦ ɜ 
ɤɚɦɟɪɟ Ƚɨɪɹɟɜɚ. Ⱦɥɹ ɬɨɱɧɨɝɨ ɩɨɫɬɪɨɟɧɢɹ ɤɪɢɜɨɣ ɪɨɫɬɚ ɩɨɞɫɱɟɬ ɤɥɟɬɨɤ ɜɵɩɨɥɧɹɥɢ ɞɜɚɠɞɵ 
ɜ ɞɟɧɶ ɫ ɢɧɬɟɪɜɚɥɨɦ 6 ɱɚɫɨɜ (ɢɬɨɝɨ 10 ɮɥɚɤɨɧɨɜ ɡɚ 5 ɫɭɬɨɤ). Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɜ 
ɜɢɞɟ ɫɪɟɞɧɢɯ ɡɧɚɱɟɧɢɣ, ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɜ 5-6 ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɩɨɜɬɨɪɧɨɫɬɹɯ ɨɩɵɬɚ. 

ɂɦɦɭɧɨɰɢɬɨɯɢɦɢɱɟɫɤɨɟ ɨɤɪɚɲɢɜɚɧɢɟ ɧɚ γH2AX ɢ KТ-67  

Ⱦɥɹ ɩɪɨɜɟɞɟɧɢɹ ɢɦɦɭɧɨɰɢɬɨɯɢɦɢɱɟɫɤɨɝɨ ɚɧɚɥɢɡɚ, ɤɥɟɬɨɱɧɭɸ ɫɭɫɩɟɧɡɢɸ ɫ 
ɩɥɨɬɧɨɫɬɶɸ 105 ɤɥɟɬɨɤ/ɱɚɲɤɭ ɩɟɪɟɜɨɞɢɥɢ ɧɚ ɫɬɟɪɢɥɶɧɵɟ ɩɨɤɪɨɜɧɵɟ ɫɬɟɤɥɚ, ɪɚɡɦɟɳɟɧɧɵɟ 
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ɜ ɱɚɲɤɚɯ ɉɟɬɪɢ ɞɢɚɦɟɬɪɨɦ γ5 ɦɦ (CШЫЧТЧР, ɋɒȺ), ɢɫɩɨɥɶɡɭɹ ɨɛɴɟɦ ɫɪɟɞɵ γ ɦɥ ɧɚ ɱɚɲɤɭ. 
ɉɟɪɟɞ ɩɪɨɜɟɞɟɧɢɟɦ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɤɥɟɬɤɢ ɢɧɤɭɛɢɪɨɜɚɥɢ ɜ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɵɯ 
ɭɫɥɨɜɢɹɯ ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɨɜɚɧɢɹ (γ7°C, 5% CO2) ɞɥɹ ɨɛɟɫɩɟɱɟɧɢɹ ɚɞɝɟɡɢɢ ɢ ɫɬɚɛɢɥɢɡɚɰɢɢ 
ɦɟɬɚɛɨɥɢɱɟɫɤɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ. 

Ⱦɥɹ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɨɝɨ ɚɧɚɥɢɡɚ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ (ȖHβAБ) ɢ 
ɨɰɟɧɤɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɝɨ ɫɬɚɬɭɫɚ (ɧɚɥɢɱɢɟ ɛɟɥɤɚ Ki-67), ɤɥɟɬɤɢ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɚɥɢ 
ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. ɋɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɤɥɟɬɤɢ ɜɵɫɚɠɢɜɚɥɢ ɧɚ ɩɨɤɪɨɜɧɵɟ 
ɫɬɟɤɥɚ ɞɥɹ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɣ ɮɢɤɫɚɰɢɢ, ɨɬɦɵɜɤɢ ɢ ɨɤɪɚɲɢɜɚɧɢɹ ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɩɟɪɟɧɨɫɨɦ ɧɚ 
ɩɪɟɞɦɟɬɧɵɟ ɫɬɟɤɥɚ. ɉɪɨɰɟɞɭɪɭ ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɩɨ ɨɛɳɟɩɪɢɧɹɬɨɦɭ ɩɪɨɬɨɤɨɥɭ Дɐɢɲɧɚɬɬɢ Ⱥ.Ⱥ. 
ɢ ɞɪ., β019Ж. 

ȼɢɡɭɚɥɢɡɚɰɢɸ ɢ ɞɨɤɭɦɟɧɬɢɪɨɜɚɧɢɟ ɮɨɬɨ ɨɛɪɚɡɰɨɜ ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ 
ɦɢɤɪɨɫɤɨɩɚ NТФШЧ EМХТЩЬО NТ-U (əɩɨɧɢɹ) ɫ ɜɵɫɨɤɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɣ ɤɚɦɟɪɨɣ PЫШРRОЬ 
MFМШШХ (JОЧШЩЭТФ AG, Ƚɟɪɦɚɧɢɹ). Ȼɵɥɢ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɵ ɮɢɥɶɬɪɵ: UV-2E/C (DAPI), B-2E/C 
(FITC/AХОбК FХЮШЫ 488) ɢ В-2E/C (Rhodamine). ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɜɤɥɸɱɚɥ 
ɨɰɟɧɤɭ ɧɟ ɦɟɧɟɟ β00 ɤɥɟɬɨɤ ɧɚ ɤɚɠɞɭɸ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɭɸ ɬɨɱɤɭ. 

Ʉɥɟɬɨɱɧɚɹ ɝɢɛɟɥɶ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɵɣ ɰɢɤɥ  

Ⱦɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɞɜɨɣɧɨɟ ɨɤɪɚɲɢɜɚɧɢɟ ɤɥɟɬɨɤ 
ɮɥɭɨɪɟɫɰɟɧɬɧɵɦɢ ɤɪɚɫɢɬɟɥɹɦɢ ɩɪɨɩɢɞɢɣ ɣɨɞɢɞ ɢ ВO-PRO-1. Ɍɚɤɢɦ ɨɛɪɚɡɨɦ, ɚɧɚɥɢɡ 
ɮɥɭɨɪɟɫɰɟɧɬɧɨɝɨ ɩɪɨɮɢɥɹ ɩɨɡɜɨɥɹɟɬ ɞɢɮɮɟɪɟɧɰɢɪɨɜɚɬɶ: ɠɢɡɧɟɫɩɨɫɨɛɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ (ВO-
PRO-1-/PI-); ɪɚɧɧɢɣ ɚɩɨɩɬɨɡ (ВO-PRO-1+/PI-); ɩɨɡɞɧɢɣ ɚɩɨɩɬɨɡ (ВO-PRO-1+/PI+) ɢ 
ɧɟɤɪɨɡ (ВO-PRO-1-/PI+). 

Ⱦɥɹ ɚɧɚɥɢɡɚ ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɤɥɟɬɤɢ ɜ ɷɤɫɩɨɧɟɧɰɢɚɥɶɧɨɣ ɮɚɡɟ ɪɨɫɬɚ 
ɩɨɞɜɟɪɝɚɥɢ ɬɪɢɩɫɢɧɢɡɚɰɢɢ ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɪɟɫɭɫɩɟɧɞɢɪɨɜɚɧɢɟɦ ɜ ɨɯɥɚɠɞɟɧɧɨɦ 
ɮɨɫɮɚɬɧɨɦ ɛɭɮɟɪɟ (107 ɤɥɟɬɨɤ/ɝɪɭɩɩɭ). Ɏɢɤɫɚɰɢɸ ɨɫɭɳɟɫɬɜɥɹɥɢ ɜ 70% ɷɬɚɧɨɥɟ ɩɪɢ 4°C ɜ 
ɬɟɱɟɧɢɟ γ0 ɦɢɧɭɬ ɫ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɯɪɚɧɟɧɢɟɦ ɩɪɢ -β0°C. ɇɚ ɩɨɞɝɨɬɨɜɢɬɟɥɶɧɨɦ ɷɬɚɩɟ 
ɤɥɟɬɨɱɧɭɸ ɫɭɫɩɟɧɡɢɸ ɩɨɞɜɟɪɝɚɥɢ ɞɜɭɤɪɚɬɧɨɦɭ ɰɟɧɬɪɢɮɭɝɢɪɨɜɚɧɢɸ ɫ ɡɚɦɟɧɨɣ 
ɧɚɞɨɫɚɞɨɱɧɨɣ ɠɢɞɤɨɫɬɢ ɧɚ ɫɜɟɠɢɣ ɮɨɫɮɚɬɧɵɣ ɛɭɮɟɪ (ЩH 7.4). ɉɨɫɥɟɞɭɸɳɭɸ ɢɧɤɭɛɚɰɢɸ 
ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɜ ɬɟɱɟɧɢɟ γ0 ɦɢɧɭɬ ɩɪɢ ɤɨɦɧɚɬɧɨɣ ɬɟɦɩɟɪɚɬɭɪɟ ɜ ɫɜɟɬɨɡɚɳɢɳɟɧɧɵɯ ɭɫɥɨɜɢɹɯ 
ɫ ɪɚɛɨɱɢɦ ɪɚɫɬɜɨɪɨɦ, ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɦ ɩɪɨɩɢɞɢɭɦ ɣɨɞɢɞ ɜ ɤɨɧɰɟɧɬɪɚɰɢɢ 0.5 ɦɝ/ɦɥ ɢ ɊɇɄɚɡɭ. 
ɐɢɬɨɮɥɭɨɪɢɦɟɬɪɢɸ ɜɵɩɨɥɧɹɥɢ ɧɚ ɫɢɫɬɟɦɟ BD FACSCКХТЛЮЫ (BОМЭШЧ DТМФТЧЬШЧ, ɋɒȺ) ɫ 
ɪɟɝɢɫɬɪɚɰɢɟɣ 50000 ɫɨɛɵɬɢɣ ɧɚ ɤɚɠɞɵɣ ɚɧɚɥɢɡɢɪɭɟɦɵɣ ɨɛɪɚɡɟɰ. 

Ⱦɥɹ ɢɧɬɟɪɩɪɟɬɚɰɢɢ ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɞɚɧɧɵɯ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɩɨ 
ɮɚɡɚɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ (G0/G1, S, Gβ/M) ɚɧɚɥɢɡɢɪɨɜɚɥɢ ɫ ɩɪɢɦɟɧɟɧɢɟɦ 
ɫɩɟɰɢɚɥɢɡɢɪɨɜɚɧɧɨɝɨ ɩɪɨɝɪɚɦɦɧɨɝɨ ɨɛɟɫɩɟɱɟɧɢɹ BD CОХХQЮОЬЭ PЫШ ɜɟɪɫɢɢ 5.1 (BОМЭШЧ 
DТМФТЧЬШЧ, ɋɒȺ). 

Цɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɣ ɚɧɚɥɢɡ 

Ⱦɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɝɟɧɨɬɨɤɫɢɱɟɫɤɢɯ ɷɮɮɟɤɬɨɜ ɩɪɢɦɟɧɹɥɢ ɰɢɬɨɤɢɧɟɡ-ɛɥɨɤɢɪɨɜɚɧɧɵɣ 
ɦɢɤɪɨɹɞɟɪɧɵɣ ɬɟɫɬ ДCСОЫЮЛТЧТ R., et al. 2011]. ɉɨ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɨɦɭ ɩɪɨɬɨɤɨɥɭ ɦɢɤɪɨɹɞɟɪɧɨɝɨ 
ɬɟɫɬɚ ɤɥɟɬɨɱɧɭɸ ɤɭɥɶɬɭɪɭ ɨɛɪɚɛɚɬɵɜɚɥɢ γ ɦɤɝ/ɦɥ ɰɢɬɨɯɚɥɚɡɢɧɚ-Ȼ (ɉɚɧɷɤɨ, Ɋɨɫɫɢɹ) ɧɚ 
ɩɪɨɬɹɠɟɧɢɢ 22–βγ ɱɚɫɨɜ ɞɥɹ ɛɥɨɤɢɪɨɜɚɧɢɹ ɰɢɬɨɤɢɧɟɡɚ ɫ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɟɦ ɞɜɭɹɞɟɪɧɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ. ɉɨɫɥɟ ɬɪɢɩɫɢɧɢɡɚɰɢɢ ɤɥɟɬɤɢ ɩɨɫɥɟɞɨɜɚɬɟɥɶɧɨ ɩɨɞɜɟɪɝɚɥɢ: ɝɢɩɨɬɨɧɢɱɟɫɤɨɣ 
ɨɛɪɚɛɨɬɤɟ 0.75 ɦɆ KCХ (β0 ɦɢɧ, γ7°C); ɮɢɤɫɚɰɢɢ ɦɟɬɚɧɨɥ-ɭɤɫɭɫɧɨɣ ɤɢɫɥɨɬɨɣ (γ:1). 
Ɏɢɧɚɥɶɧɵɦ ɷɬɚɩɨɦ ɛɵɥɨ ɩɪɢɝɨɬɨɜɥɟɧɢɟ ɩɪɟɩɚɪɚɬɨɜ ɢ ɢɯ ɨɤɪɚɲɢɜɚɧɢɟ ɚɤɪɢɞɢɧɨɜɵɦ 
ɨɪɚɧɠɟɜɵɦ. 

Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɱɚɫɬɨɬɵ ɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɹ ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ ɜɵɩɨɥɧɹɥɢ ɧɚ 
ɥɸɦɢɧɟɫɰɟɧɬɧɨɦ ɦɢɤɪɨɫɤɨɩɟ NТФШЧ EМХТЩЬО NТ-U (əɩɨɧɢɹ), ɢɫɩɨɥɶɡɭɹ ɤɚɦɟɪɭ PЫШРRОЬ 
MFМШШХ (JОЧШЩЭТФ AG, Ƚɟɪɦɚɧɢɹ). Ʉɪɢɬɟɪɢɟɦ ɨɰɟɧɤɢ ɫɥɭɠɢɥ ɩɨɞɫɱɟɬ ɦɢɧɢɦɭɦ 1000 
ɞɜɭɹɞɟɪɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɧɚ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɭɸ ɝɪɭɩɩɭ ɫ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟɦ ɢɯ ɩɨ ɤɚɬɟɝɨɪɢɹɦ ɜ 
ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɨɬ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ (1, β, γ ɢ ɛɨɥɟɟ). 
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Ʉɥɨɧɨɝɟɧɧɵɣ ɬɟɫɬ  

Ɋɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɭɸ ɝɢɛɟɥɶ ɤɥɟɬɨɤ ɨɰɟɧɢɜɚɥɢ ɩɨ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɭ ɤɨɥɨɧɢɣ, ɮɨɪɦɢɪɭɟɦɵɯ 
ɫɩɭɫɬɹ γ ɧɟɞɟɥɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ. Ʉɥɟɬɨɱɧɭɸ ɫɭɫɩɟɧɡɢɸ ɫ ɡɚɞɚɧɧɨɣ ɤɨɧɰɟɧɬɪɚɰɢɟɣ, 
ɜɚɪɶɢɪɭɸɳɟɣɫɹ ɜ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɨɬ ɜɟɥɢɱɢɧɵ ɞɨɡɵ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɜɵɫɟɜɚɥɢ ɜ ɱɚɲɤɢ ɉɟɬɪɢ 
ɞɢɚɦɟɬɪɨɦ 60 ɦɦ (CШЫЧТЧР, ɋɒȺ), ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɟ ɫɜɟɠɭɸ ɤɭɥɶɬɭɪɚɥɶɧɭɸ ɫɪɟɞɭ. ɉɨɫɥɟ 
ɢɧɤɭɛɚɰɢɢ ɫɬɚɪɭɸ ɫɪɟɞɭ ɫɥɢɜɚɥɢ, ɤɨɥɨɧɢɢ ɮɢɤɫɢɪɨɜɚɥɢ ɦɟɬɚɧɨɥɨɦ ɢ ɨɤɪɚɲɢɜɚɥɢ γ% 
ɪɚɫɬɜɨɪɨɦ Ƚɢɦɡɵ. Ⱦɥɹ ɤɚɠɞɨɣ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɨɣ ɝɪɭɩɩɵ ɜ ɨɞɧɨɦ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɟ 
ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɦɢɧɢɦɭɦ 5 ɱɚɲɟɤ. ȼɫɟɝɨ ɛɵɥɨ ɩɪɨɜɟɞɟɧɨ 5–6 ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɨɜ. 
Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɜɤɥɸɱɚɥ ɩɨɞɫɱɟɬ ɤɨɥɨɧɢɣ ɢ ɪɚɫɱɟɬ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɟɣ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɢ. 

Аɧɚɥɢɡ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ ɫ ɩɨɦɨɳɶɸ ɬɟɫɬɚ ɡɚɠɢɜɥɟɧɢɹ «ɪɚɧɵ» 

(«sМrКtМС tОst») 

Ɉɰɟɧɤɭ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɩɪɨɜɨɞɢɥɢ ɫ ɩɨɦɨɳɶɸ ɬɟɫɬɚ 
ɡɚɠɢɜɥɟɧɢɹ «ɪɚɧɵ». Ʉɥɟɬɤɢ ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɨɜɚɥɢ ɜ 96-ɥɭɧɨɱɧɵɯ ɩɥɚɧɲɟɬɚɯ ɞɨ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ 
ɩɪɚɤɬɢɱɟɫɤɢ ɩɨɥɧɨɝɨ ɦɨɧɨɫɥɨɹ (95% ɩɥɨɬɧɨɫɬɢ), ɩɨɫɥɟ ɱɟɝɨ ɜ ɤɥɟɬɨɱɧɨɦ ɫɥɨɟ ɫɨɡɞɚɜɚɥɢ 
ɫɬɚɧɞɚɪɬɢɡɢɪɨɜɚɧɧɭɸ ɰɚɪɚɩɢɧɭ («ɪɚɧɭ») ɜ ɰɟɧɬɪɟ ɥɭɧɤɢ (ɦɨɧɨɫɥɨɹ) ɫɬɟɪɢɥɶɧɵɦ 
ɦɢɤɪɨɩɢɩɟɬɨɱɧɵɦ ɧɚɤɨɧɟɱɧɢɤɨɦ. Ⱦɢɧɚɦɢɤɭ ɡɚɤɪɵɬɢɹ ɞɟɮɟɤɬɚ ɞɨɤɭɦɟɧɬɢɪɨɜɚɥɢ ɱɟɪɟɡ 0, 
12, 24 ɢ 48 ɱɚɫɨɜ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɜɵɫɨɤɨɬɨɱɧɨɝɨ ɫɤɪɢɧɢɧɝɨɜɨɝɨ ɦɢɤɪɨɫɤɨɩɚ 
IЦКРОБЩЫОЬЬ MТМЫШ БL (MШХОМЮХКЫ DОЯТМОЬ LLC, ɋɒȺ). 

Ⱦɥɹ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɨɝɨ ɚɧɚɥɢɡɚ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ 
ɩɪɢɦɟɧɹɥɢ ɩɪɨɝɪɚɦɦɭ MОЭКБЩЫОЬЬ ɜɟɪɫɢɢ 5.0. ȼɵɱɢɫɥɹɥɢ ɩɪɨɰɟɧɬɧɨɟ ɫɨɤɪɚɳɟɧɢɟ 
ɩɥɨɳɚɞɢ ɪɚɧɟɜɨɝɨ ɞɟɮɟɤɬɚ ɫ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɟɦ ɫɥɟɞɭɸɳɟɣ ɪɚɫɱɟɬɧɨɣ ɮɨɪɦɭɥɵ: Плˑщад˟ ˊа˓а˔˕аːˋя ˓аː˞, % = �� = Ͳℎ − �� =  Δh�� =  Δh × ͳͲͲ% 

ɝɞɟ AЭ=0С ɧɚɱɚɥɶɧɚɹ ɩɥɨɳɚɞɶ ɪɚɧɵ (ɦɤɦ2) ɫɪɚɡɭ ɩɨɫɥɟ ɧɚɧɟɫɟɧɢɹ ɰɚɪɚɩɢɧɵ (Э = 0С), 
ɚ AЭ =Δ С ɩɥɨɳɚɞɶ ɪɚɧɵ (ɦɤɦ2), ɢɡɦɟɪɟɧɧɚɹ ɱɟɪɟɡ 0, 1β, β4 ɢ 48 ɱɚɫɨɜ. 

ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɚɹ ɨɛɪɚɛɨɬɤɚ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ 

ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢɣ ɚɧɚɥɢɡ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɜɵɩɨɥɧɹɥɢ ɫ ɩɪɢɦɟɧɟɧɢɟɦ 
ɩɚɤɟɬɨɜ ɩɪɢɤɥɚɞɧɵɯ ɩɪɨɝɪɚɦɦ MТМЫШЬШПЭ EбМОХ β019, OЫТРТЧPЫШ 8.5 ɢ SЭКЭТЬЭТМК 10.0. ȼɫɟ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɵɟ ɞɚɧɧɵɟ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɜ ɜɢɞɟ ɫɪɟɞɧɢɯ ɚɪɢɮɦɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɜɟɥɢɱɢɧ, 
ɪɚɫɫɱɢɬɚɧɧɵɯ ɩɨ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɚɦ ɤɚɤ ɦɢɧɢɦɭɦ ɬɪɟɯ ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɩɨɜɬɨɪɧɨɫɬɟɣ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚ, ɫ ɭɤɚɡɚɧɢɟɦ ɫɬɚɧɞɚɪɬɧɨɣ ɨɲɢɛɤɢ ɫɪɟɞɧɟɝɨ (M ± Ц). 

Ⱦɥɹ ɜɟɪɢɮɢɤɚɰɢɢ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɫɬɢ ɦɟɠɝɪɭɩɩɨɜɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ 
ɩɚɪɚɦɟɬɪɢɱɟɫɤɢɣ Э-ɤɪɢɬɟɪɢɣ ɋɬɶɸɞɟɧɬɚ, ɚ ɬɚɤɠɟ ɧɟɩɚɪɚɦɟɬɪɢɱɟɫɤɢɟ ɤɪɢɬɟɪɢɢ 
Ʉɨɥɦɨɝɨɪɨɜɚ-ɋɦɢɪɧɨɜɚ ɢ Ɇɚɧɧɚ-ɍɢɬɧɢ. ɋɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɵɦɢ ɫɱɢɬɚɥɢ ɪɚɡɥɢɱɢɹ ɩɪɢ 
ɞɨɫɬɢɠɟɧɢɢ ɭɪɨɜɧɹ ɡɧɚɱɢɦɨɫɬɢ Щ < 0,05. 

ɊȿɁɍɅɖɌȺɌɕ ɂ ɈȻɋɍɀȾȿɇɂȿ 

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ 

Ⱥɧɚɥɢɡ ɤɢɧɟɬɢɤɢ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɪɨɫɬɚ ɜɵɹɜɢɥ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ 
ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɭ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɵɯ ɤɥɨɧɨɜ: ɞɥɹ A549RR (γ1 ɱ) ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɢɫɯɨɞɧɨɣ ɥɢɧɢɟɣ (19 ɱ), ɢ ɞɥɹ HОLКRR (γ0 ɱ) ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ (ββ ɱ). ȼ 
ɫɥɭɱɚɟ H1β99RR ɨɬɦɟɱɟɧɨ ɭɦɟɪɟɧɧɨɟ, ɧɨ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ T1/2 ɞɨ β7 
ɱɚɫɨɜ (ɩɪɨɬɢɜ β0 ɱɚɫɨɜ ɭ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ) (ɪɢɫ. 1). 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 1 - Ʉɪɢɜɵɟ ɪɨɫɬɚ ɤɭɥɶɬɭɪ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɣ 
A549, A549RR, HОLК, HОLКRR, H1β99 ɢ H1β99RR. ɉɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ 6 

ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɨɜ 

ɇɚɛɥɸɞɚɟɦɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɦɨɠɟɬ ɨɬɪɚɠɚɬɶ 
ɤɚɤ ɡɚɞɟɪɠɤɢ ɜ ɫɜɟɪɨɱɧɵɯ ɬɨɱɤɚɯ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɢɡɦɟɧɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɩɪɨɯɨɠɞɟɧɢɹ 
ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɟ ɩɭɥɚ ɤɥɟɬɨɤ ɜ G0 ɫɬɚɞɢɢ, ɬɚɤ ɢ ɜɵɫɨɤɢɣ ɩɪɨɰɟɧɬ 
ɝɢɛɟɥɢ ɞɟɥɹɳɢɯɫɹ ɤɥɟɬɨɤ ɜ ɨɬɞɚɥɟɧɧɵɣ ɩɟɪɢɨɞ ɜɪɟɦɟɧɢ ɩɨɫɥɟ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ 
ɜ ɜɵɫɨɤɨɣ ɞɨɡɟ. Ⱦɥɹ ɷɬɨɝɨ ɜ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɦ ɛɵɥ ɩɪɨɜɟɞɟɧ ɚɧɚɥɢɡ ɭɪɨɜɧɹ ɝɢɛɟɥɢ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɢ ɢɯ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟ ɩɨ ɫɬɚɞɢɹɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ. 

ȼ ɧɚɲɟɦ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɢ ɜɵɹɜɥɟɧ ɜɵɫɨɤɢɣ ɩɪɨɰɟɧɬ ɝɢɛɧɭɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɢ 
H1β99RR ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɫɩɭɫɬɹ ɧɟɫɤɨɥɶɤɨ ɧɟɞɟɥɶ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 
Ƚɪ (Ɍɚɛɥɢɰɚ 1). 
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Ɍɚɛɥɢɰɚ 1 –   ɉɪɨɰɟɧɬɧɨɟ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟ ɝɢɛɧɭɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ 

Ʌɢɧɢɹ Ɋɚɧɧɢɣ ɚɩɨɩɬɨɡ ɉɨɡɞɧɢɣ ɚɩɨɩɬɨɡ ɇɟɤɪɨɡ 
A549 β.94±0.59 0.49±0.09 1.9β±0.γ8 

A549RR 1.05±0.β1 β.6β±0.5β* 6.18±1.β4* 
HeLa 1.β0±0.10 1.46±0.04 4.γ5±0.γβ 

HeLaRR 1.97±0.08 β.11±0.09 5.84±0.84 
H1299 γ.56±0.71 14.89±β.98 4.γβ±0.86 

H1299RR 6.ββ±1.β4* β9.4γ±5.89* 8.7γ±1.75* 
ɉɪɢɦɟɱɚɧɢɟ: * – ɪɚɡɥɢɱɢɹ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵ ɩɪɢ Щ≤0.05 

ɍ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɩɨ ɷɬɨɦɭ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɸ ɧɟ ɜɵɹɜɥɟɧɨ. 
Ɍɚɤɢɦ ɨɛɪɚɡɨɦ, ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɢ 

H1β99RR ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ ɜɵɫɨɤɢɦ ɭɪɨɜɧɟɦ ɝɢɛɟɥɢ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ. ɍɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ 
ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ HОLКRR, ɫɤɨɪɟɟ ɜɫɟɝɨ, ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɜɪɟɦɟɧɢ ɩɪɨɯɨɠɞɟɧɢɹ 
ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɨɞɧɚɤɨ ɷɬɨ ɬɪɟɛɭɟɬ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɵɯ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ. 

Ⱦɥɹ ɨɰɟɧɤɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɤɚɤ ɛɟɡ, ɬɚɤ ɫ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɵɦ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɵɦ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟɦ, ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɥɢ ɦɚɪɤɟɪ 
ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ KТ-67. Ȼɵɥɨ ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɞɨɡɨɡɚɜɢɫɢɦɨɟ ɭɦɟɧɶɲɟɧɢɟ ɞɨɥɢ KТ-
67+ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ A549 ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ (ɪɢɫ. 2). ȼ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɢ 
A549RR ɬɚɤɠɟ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɭɦɟɧɶɲɟɧɢɟ ɞɨɥɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɦ ɢɡɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. 

Ⱦɨɥɹ ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ H1β99RR ɛɟɡ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 
ɛɵɥɚ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɵɲɟ ɷɬɨɝɨ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɹ ɭ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ (ɪɢɫ. 2). ɉɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɞɨɥɢ 
ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ H1β99 ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɇ1β99RR. ɉɪɨɰɟɧɬɧɨɟ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɩɨɡɢɬɢɜɧɵɯ ɩɨ KТ-67 ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɨɫɬɚɜɚɥɚɫɶ ɧɚ ɜɵɫɨɤɨɦ ɭɪɨɜɧɟ ɜɨ ɜɫɟɯ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ. 

 

 
Ɋɢɫɭɧɨɤ β - ɂɡɦɟɧɟɧɢɟ ɞɨɥɢ ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɢɪɭɸɳɢɯ (KТ-67+) 

 ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɣ A549, A549RR, H1β99, H1β99RR, HОLК ɢ HОLКRR ɞɨ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ.; * ɪ <0,05 

* 

* 

* 
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ɇɚɛɥɸɞɚɟɦɨɟ ɭɦɟɧɶɲɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ KТ-67-ɩɨɡɢɬɢɜɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɣ A549 ɢ 
A549RR ɩɨɫɥɟ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɟɬ ɨ ɧɚɤɨɩɥɟɧɢɢ ɤɥɟɬɨɤ ɜ ɫɬɚɞɢɢ 
G0 ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɫ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɞɨɡɵ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ. ɍ ɜɵɠɢɜɲɢɯ 
ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɨɤ HОLКRR, ɬɚɤ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɷɤɫɩɪɟɫɫɢɹ KТ-67 
ɨɫɬɚɟɬɫɹ ɧɚ ɜɵɫɨɤɨɦ ɭɪɨɜɧɟ, ɬɨ ɟɫɬɶ ɚɤɬɢɜɧɨ ɩɪɨɯɨɞɹɬ ɜɫɟ ɫɬɚɞɢɢ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, 
ɩɨɷɬɨɦɭ ɪɚɧɟɟ ɜɵɫɤɚɡɚɧɧɨɟ ɩɪɟɞɩɨɥɨɠɟɧɢɟ ɨɛ ɢɡɦɟɧɟɧɢɢ (ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɢ) ɜɪɟɦɟɧɢ 
ɩɪɨɯɨɠɞɟɧɢɹ ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɭ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɛɨɥɟɟ ɜɟɪɨɹɬɧɨ. ɉɪɨɰɟɧɬ KТ-67-
ɩɨɡɢɬɢɜɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ H1β99RR ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɵɲɟ ɢɫɯɨɞɧɵɯ H1β99, ɨɫɬɚɟɬɫɹ ɧɚ ɜɵɫɨɤɨɦ 
ɭɪɨɜɧɟ ɩɪɢ ɜɫɟɯ ɞɨɡɚɯ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɢ ɧɟ ɦɟɧɹɟɬɫɹ ɜ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɨɬ ɞɨɡɵ. 

Аɧɚɥɢɡ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɩɨ ɮɚɡɚɦ 

ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 

ȼ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɟ ɩɪɨɜɟɞɟɧɧɵɯ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ ɜɵɹɜɥɟɧɨ, ɱɬɨ ɤɥɟɬɤɢ Ⱥ549 ɜ ɨɫɧɨɜɧɨɦ 
ɧɚɯɨɞɹɬɫɹ ɜ ɫɬɚɞɢɢ G0/G1 ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɝɞɟ ɢɯ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɵɲɟ, ɱɟɦ ɭ 
ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ (ɪɢɫ. 3). ȼ ɫɜɨɸ ɨɱɟɪɟɞɶ, ɜɵɹɜɥɟɧ ɜɵɫɨɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ 
ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɜ ɫɬɚɞɢɢ Gβ/M, ɤɨɬɨɪɵɣ ɩɨɱɬɢ ɜ 5 ɪɚɡ ɩɪɟɜɵɲɚɥ ɡɧɚɱɟɧɢɹ ɢɫɯɨɞɧɵɯ 
ɤɥɟɬɨɤ (ɪɢɫ. 3). ɉɪɢ ɚɧɚɥɢɡɟ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨ ɮɚɡɚɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɫɩɭɫɬɹ β4 
ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ ɛɵɥɨ ɭɫɬɚɧɨɜɥɟɧɨ, ɱɬɨ ɤɚɤ ɜ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɢ A549, 
ɬɚɤ ɢ ɭ ɥɢɧɢɢ A549RR ɛɨɥɶɲɢɧɫɬɜɨ ɤɥɟɬɨɤ ɧɚɯɨɞɢɥɨɫɶ ɜ G0/G1-ɮɚɡɟ. ɉɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɢ ɜ 
ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ A549 ɢ A549RR ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɹɥɚɫɶ ɩɪɢɦɟɪɧɨ ɩɨɪɨɜɧɭ ɦɟɠɞɭ 
ɫɬɚɞɢɹɦɢ G0/G1 ɢ Gβ/M.  

Ɏɢɤɫɢɪɨɜɚɥɢ ɧɢɡɤɢɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɞɨɥɢ ɤɥɟɬɨɤ Ⱥ549 ɢ A549RR ɜ S ɮɚɡɟ, ɧɨ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ, ɞɨɥɹ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɜɵɲɟ, 
ɱɟɦ ɭ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ, ɱɬɨ, ɜɢɞɢɦɨ, ɫɜɹɡɚɧɨ ɫ ɩɨɜɵɲɟɧɧɵɦ ɭɪɨɜɧɟɦ ɝɢɛɟɥɢ ɭ 
ɩɨɫɥɟɞɧɢɯ (ɪɢɫ. 3). 

Ⱦɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢ ɇ1β99 ɜ ɨɫɧɨɜɧɨɦ ɧɚɯɨɞɢɬɫɹ ɜ ɫɬɚɞɢɢ G0/G1, ɤɚɤ ɢ ɭ ɤɥɟɬɨɤ 
ɥɢɧɢɢ Ⱥ549, ɝɞɟ ɢɯ ɭɪɨɜɟɧɶ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɜɵɲɟ, ɱɟɦ ɭ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, 
ɧɨ ɤɚɪɬɢɧɚ ɦɟɧɹɟɬɫɹ ɜ ɫɬɚɞɢɢ Gβ/M, ɝɞɟ ɭɠɟ ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ 
H1β99RR ɡɚɦɟɬɧɨ ɜɵɲɟ, ɱɟɦ ɭ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ (ɪɢɫ. 3). ɉɨɫɥɟ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ 
ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɢɦ ɢɡɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɩɪɟɨɛɥɚɞɚɧɢɟ ɡɚɞɟɪɠɤɢ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ 
ɰɢɤɥɚ ɧɚ ɫɬɚɞɢɢ G0/G1 ɞɥɹ ɨɛɟɢɯ ɢɡɭɱɚɟɦɵɯ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɥɢɧɢɣ, ɧɨ ɬɚɤɠɟ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɚɹ 
ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɣ H1β99 ɢ H1β99RR ɧɚɯɨɞɹɬɫɹ ɜ ɮɚɡɟ Gβ/M (ɪɢɫ. 3). ȼ ɝɪɭɩɩɟ ɤɥɟɬɨɤ, 
ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ, ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɢɣ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɶ ɭ H1β99 ɜ ɫɬɚɞɢɢ G0/G1 
ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɤɥɟɬɤɚɦɢ H1β99RR, ɧɨ ɜ ɨɫɧɨɜɧɨɦ ɚɪɟɫɬ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɭ ɷɬɢɯ ɞɜɭɯ 
ɥɢɧɢɣ ɩɪɨɢɫɯɨɞɢɬ ɧɚ ɫɬɚɞɢɢ Gβ/M (ɪɢɫ. 3). 

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɜɵɹɜɢɥ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɞɨɥɢ S-ɮɚɡɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɜ 
ɥɢɧɢɢ H1β99 ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ H1β99RR, ɱɬɨ 
ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɤɚɤ ɜ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɯ ɭɫɥɨɜɢɹɯ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ (ɪɢɫ. 
3). 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ γ – Ɋɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨ ɮɚɡɚɦ 
ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ 

ɋɚɦɵɣ ɜɵɫɨɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɜ ɫɬɚɞɢɢ G0/G1(ɪɢɫ. 
3). ɉɪɢ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ HОLК ɢ ɥɢɧɢɢ HОLКRR ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 
ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɤɥɟɬɨɤ ɷɬɢɯ ɞɜɭɯ ɥɢɧɢɣ ɧɚ ɫɬɚɞɢɢ 
G0/G1, ɝɞɟ ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ HОLК ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɜɵɲɟ. Ɍɚɤɠɟ ɧɚɛɥɸɞɚɥɢ ɢɯ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɟ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɨɟ ɩɪɟɢɦɭɳɟɫɬɜɨ ɜ Gβ/M-ɮɚɡɟ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɢɦɢ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ (ɪɢɫ. γ). 

Ʉɥɸɱɟɜɵɦ ɤɥɟɬɨɱɧɵɦ ɨɬɜɟɬɨɦ ɧɚ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɟ ȾɇɄ ɹɜɥɹɟɬɫɹ ɢɧɞɭɤɰɢɹ ɨɫɬɚɧɨɜɤɢ 
ɞɟɥɟɧɢɹ ɜ Gβ/M-ɮɚɡɟ, ɦɨɥɟɤɭɥɹɪɧɵɟ ɨɫɧɨɜɵ ɤɨɬɨɪɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨ ɢɫɫɥɟɞɭɸɬɫɹ. ȼ ɨɬɥɢɱɢɟ ɨɬ 
ɷɬɨɝɨ, ɦɟɯɚɧɢɡɦɵ ɪɟɝɭɥɹɰɢɢ ɨɫɬɚɧɨɜɤɢ ɜ S- ɢ Gβ-ɮɚɡɚɯ ɨɫɬɚɸɬɫɹ ɧɟɞɨɫɬɚɬɨɱɧɨ 
ɢɡɭɱɟɧɧɵɦɢ. ȼɵɹɜɥɟɧɧɚɹ ɮɚɡɨɜɚɹ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɶ ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ ɨɬɤɪɵɜɚɟɬ 
ɩɟɪɫɩɟɤɬɢɜɵ ɞɥɹ ɨɩɬɢɦɢɡɚɰɢɢ ɪɚɞɢɨɬɟɪɚɩɢɢ ɱɟɪɟɡ ɫɢɧɯɪɨɧɢɡɚɰɢɸ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ 
ɜ ɧɚɢɛɨɥɟɟ ɭɹɡɜɢɦɨɣ ɮɚɡɟ. 

Аɧɚɥɢɡ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɩɨɫɥɟ 

ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ 
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Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɜɵɹɜɢɥɚ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ ɞɨɥɸ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ 
A549 ɧɚ ɪɚɧɧɢɯ ɫɬɚɞɢɹɯ ɚɩɨɩɬɨɡɚ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɦɢ. Ⱦɚɧɧɚɹ 
ɡɚɤɨɧɨɦɟɪɧɨɫɬɶ ɧɚɛɥɸɞɚɥɚɫɶ ɤɚɤ ɛɟɡ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ 
ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ, ɱɬɨ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɟɬ ɨ ɫɨɯɪɚɧɟɧɢɢ ɩɨɜɵɲɟɧɧɨɣ ɚɩɨɩɬɨɬɢɱɟɫɤɨɣ 
ɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɢ ɩɪɢ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɪɟɠɢɦɚɯ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ (ɪɢɫ. 4). 

 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 4 - Ⱦɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ A549, A549RR, H1β99, H1β99RR, HОLК ɢ HОLКRR ɜ ɪɚɧɧɟɣ 
ɫɬɚɞɢɢ ɚɩɨɩɬɨɡɚ ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ      

* ɪ <0,05 

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɥɢɧɢɣ H1β99 ɢ H1β99RR ɧɟ ɜɵɹɜɢɥ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ 
ɡɧɚɱɢɦɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɜ ɞɨɥɟ ɪɚɧɧɟɚɩɨɩɬɨɬɢɱɟɫɤɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɩɪɢ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɢ 
ɧɟɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɨɛɪɚɡɰɨɜ. Ɉɞɧɚɤɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɟ ɷɬɢɯ ɞɜɭɯ ɥɢɧɢɣ ɦɟɠɞɭ ɫɨɛɨɣ 
ɩɪɨɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɨɜɚɥɨ ɩɨɜɵɲɟɧɧɵɣ ɛɚɡɨɜɵɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɢ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨ-ɢɧɞɭɰɢɪɨɜɚɧɧɵɣ (10 
Ƚɪ) ɚɩɨɩɬɨɡ ɜ H1β99RR ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɢ (ɪɢɫ. 4).  

ȼ ɫɥɭɱɚɟ ɥɢɧɢɣ HОLК ɢ HОLКRR ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɞɨɡɨɡɚɜɢɫɢɦɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɤɥɟɬɨɤ ɜ 
ɪɚɧɧɟɦ ɚɩɨɩɬɨɡɟ ɩɨɫɥɟ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ (5 ɢ 10 Ƚɪ) ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɵɦɢ ɭɫɥɨɜɢɹɦɢ. Ⱦɚɧɧɵɣ ɷɮɮɟɤɬ ɩɪɨɹɜɥɹɥɫɹ ɜ ɨɛɟɢɯ ɢɫɫɥɟɞɭɟɦɵɯ ɥɢɧɢɹɯ, ɱɬɨ 
ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɟɬ ɨɛ ɚɤɬɢɜɚɰɢɢ ɚɩɨɩɬɨɬɢɱɟɫɤɢɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɜ ɨɬɜɟɬ ɧɚ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɟ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟ (ɪɢɫ. 4).  

Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɣ Ⱥ549 ɢ A549RR, ɧɚɯɨɞɹɳɢɯɫɹ ɧɚ ɩɨɡɞɧɟɣ 
ɫɬɚɞɢɢ ɚɩɨɩɬɨɡɚ, ɛɵɥɚ ɧɢɡɤɚ ɢ ɧɟ ɩɪɟɜɵɲɚɥɚ 5% ɜɨ ɜɫɟɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ (ɪɢɫ. 
5). 

ɉɪɢ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ H1β99 ɢ H1β99RR ɛɵɥɨ ɩɨɤɚɡɚɧɨ, ɱɬɨ ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ, ɧɚɯɨɞɹɳɢɯɫɹ ɧɚ 
ɩɨɡɞɧɟɣ ɫɬɚɞɢɢ ɚɩɨɩɬɨɡɚ ɛɵɥɚ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɜɵɲɟ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ H1β99RR ɞɥɹ ɜɫɟɯ ɝɪɭɩɩ (ɪɢɫ. 
5).  

* 
* 

* 
* 

* 
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Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɧɟ ɪɚɡɥɢɱɚɥɢɫɶ ɞɚɠɟ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɤɨɧɬɪɨɥɶɧɨɣ ɝɪɭɩɩɨɣ, ɢ 
ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ ɷɬɢɯ ɞɜɭɯ ɥɢɧɢɣ ɧɟ ɩɪɟɜɵɲɚɥɚ 5 % ɜɨ ɜɫɟɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ (ɪɢɫ. 
5). 

  
Ɋɢɫɭɧɨɤ 5 - Ⱦɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ A549, A549RR, H1β99, H1β99RR, HОLК ɢ HОLКRR ɜ 

ɩɨɡɞɧɟɣ ɫɬɚɞɢɢ ɚɩɨɩɬɨɡɚ ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ                           
ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ; * ɪ <0,05 

 
Ⱦɨɥɹ ɧɟɤɪɨɬɢɱɟɫɤɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ Ⱥ549 ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɭɜɟɥɢɱɢɜɚɥɚɫɶ ɫ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ 

ɞɨɡɵ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ (ɪɢɫ. 6). ȼ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɢ A549RR ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɜ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ ɧɟ ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ. ɉɪɢ ɷɬɨɦ ɞɨɥɹ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, 
ɝɢɛɧɭɳɢɯ ɩɨ ɦɟɯɚɧɢɡɦɭ ɧɟɤɪɨɡɚ, ɛɵɥɚ ɛɨɥɶɲɟ ɜ ɥɢɧɢɢ A549, ɚ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ ɛɟɡ 
ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ – ɜ ɥɢɧɢɢ A549RR.  

ɍ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɥɢɧɢɣ ɇ1β99 ɢ HeLa ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɜ ɞɨɥɢ ɧɟɤɪɨɬɢɱɟɫɤɢɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ ɢ ɛɟɡ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜɵɹɜɥɟɧɨ ɧɟ ɛɵɥɨ, ɬɚɤ ɠɟ, ɤɚɤ ɢ ɭ ɥɢɧɢɣ H1299RR ɢ 
HeLaRR (ɪɢɫ. 6). Ɍɚɤɠɟ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɧɢɡɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɧɟɤɪɨɬɢɱɟɫɤɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɭ ɥɢɧɢɣ 
ɇ1β99, H1299RR, HeLa ɢ HeLaRR, ɤɨɬɨɪɵɣ ɧɟ ɩɪɟɜɵɲɚɥ 10%. 

.  

* * 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 6 - Ⱦɨɥɹ ɧɟɤɪɨɬɢɱɟɫɤɢɯ ɤɥɟɬɨɤ A549, A549RR, H1β99, H1β99RR, HОLК ɢ 
HОLКRR ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ                                              

* ɪ <0,05 

Ⱥɧɚɥɢɡ ɨɛɳɟɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɩɨɤɚɡɚɥ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɞɨɥɢ ɩɨɝɢɛɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ Ⱥ549 ɫ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɞɨɡɵ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ (ɪɢɫ. 7). Ʉɥɟɬɨɱɧɚɹ ɥɢɧɢɹ A549RR ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɨɜɚɥɚ 
ɫɬɚɛɢɥɶɧɵɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɝɢɛɟɥɢ ɧɟɡɚɜɢɫɢɦɨ ɨɬ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɩɪɢ ɷɬɨɦ 
ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɛɵɥɢ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɧɢɠɟ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɟɣ A549 ɜɨ ɜɫɟɯ 
ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ. ɇɚɩɪɨɬɢɜ, ɜ ɥɢɧɢɢ H1β99RR ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɨɛɳɟɝɨ ɭɪɨɜɧɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɤɚɤ ɛɟɡ ɜɧɟɲɧɟɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɢɫɫɥɟɞɭɟɦɨɦ ɞɢɚɩɚɡɨɧɟ ɞɨɡ (5 ɢ 10 Ƚɪ) ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ. 
ɉɪɨɰɟɧɬ ɨɛɳɟɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɭɜɟɥɢɱɢɜɚɥɫɹ ɫ ɞɨɡɨɣ 
ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ, ɨɞɧɚɤɨ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɦɟɠɞɭ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɧɟ 
ɧɚɛɥɸɞɚɥɢ (ɪɢɫ. 7). 

* * 

* 

* 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 7 - Ɉɛɳɚɹ ɤɥɟɬɨɱɧɚɹ ɝɢɛɟɥɶ ɜ ɩɨɩɭɥɹɰɢɹɯ A549, A549RR, HОLК, HОLКRR, H1β99 
ɢ H1β99RR ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ                                                         

* ɪ <0,05 

Ⱦɚɧɧɵɟ ɩɨ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɸɬ ɨ ɬɨɦ, ɱɬɨ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɤɥɟɬɤɢ, 
ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ ɩɨ ɝɟɧɭ ɪ53, ɚɤɬɢɜɧɨ ɞɟɥɹɬɫɹ, ɧɨ ɬɚɤɠɟ ɚɤɬɢɜɧɨ ɝɢɛɧɭɬ ɜɜɢɞɭ ɞɟɮɢɰɢɬɚ 
ɮɭɧɤɰɢɢ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ. 

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɭɪɨɜɧɹ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ДɊ ДɇɄ ɭ ɢɫɯɨɞɧɵɯ 

ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ  

Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ȾɊ ȾɇɄ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɢ A549RR ɛɵɥɨ 
ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɧɢɠɟ, ɱɟɦ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɢ Ⱥ549 (ɪɢɫ. 8). 

 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 8 - ɂɡɦɟɧɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȖHβAБ ɥɢɧɢɣ A549 ɢ A549RR 
ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ                                  

* ɪ <0,05 

* 
* 

* * * 

* 
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Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɟɧɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ ȾɇɄ ɜɵɹɜɢɥ 
ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɨ ɦɟɧɶɲɭɸ ɱɚɫɬɨɬɭ ȖHβAБ ɜ ɥɢɧɢɢ HОLКRR ɨɬɧɨɫɢɬɟɥɶɧɨ ɤɨɧɬɪɨɥɹ ɩɪɢ ɜɫɟɯ 
ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɧɵɯ ɞɨɡɚɯ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɱɬɨ ɨɬɪɚɠɚɟɬ ɜɵɫɨɤɭɸ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶ ɷɬɢɯ ɤɥɟɬɨɤ ɤ 
ɭɫɬɪɚɧɟɧɢɸ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨ-ɢɧɞɭɰɢɪɨɜɚɧɧɵɯ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ ɝɟɧɨɦɚ (ɪɢɫ. 9).   

Ɋɢɫɭɧɨɤ 9 - ɂɡɦɟɧɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȖHβAБ ɥɢɧɢɣ HОLК ɢ HОLКRR 
ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ                                                       

* ɪ <0,05 

ȼ ɥɢɧɢɢ ɤɥɟɬɨɤ ɇ1β99 ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɮɨɤɭɫɨɜ ɧɚ ɹɞɪɨ ɤɥɟɬɤɢ 
ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ ɫ ɤɥɟɬɤɚɦɢ, ɧɟ ɩɨɞɜɟɪɝɚɜɲɢɯɫɹ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ, ɨɞɧɚɤɨ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɜ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɟ ȾɊ ȾɇɄ ɜ ɝɪɭɩɩɚɯ, ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ ɫ 
ɪɚɡɧɵɦɢ ɞɨɡɚɦɢ, 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ, ɜɵɹɜɥɟɧɨ ɧɟ ɛɵɥɨ (ɪɢɫ. 10). ȼ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɥɢɧɢɢ H1β99RR 
ɛɵɥɨ ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɱɢɫɥɚ ɮɨɤɭɫɨɜ ɧɚ ɹɞɪɨ ɤɥɟɬɤɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ 
ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɥɢɧɢɟɣ H1β99. 

 Ɋɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɩɪɨɜɟɞɟɧɧɨɝɨ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɸɬ ɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɦ 
ɫɧɢɠɟɧɢɢ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɇɄ ɜ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ ɩɨɫɥɟ 
ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ. ɇɚɛɥɸɞɚɟɦɵɣ ɞɟɮɢɰɢɬ ɜɨɫɫɬɚɧɨɜɥɟɧɢɹ ȾɇɄ 
ɩɨɞɱɟɪɤɢɜɚɟɬ ɤɪɢɬɢɱɟɫɤɭɸ ɪɨɥɶ ɛɟɥɤɚ p53 ɜ ɤɨɨɪɞɢɧɚɰɢɢ ɪɟɩɚɪɚɰɢɨɧɧɵɯ ɦɟɯɚɧɢɡɦɨɜ ɩɪɢ 
ɝɟɧɨɬɨɤɫɢɱɟɫɤɨɦ ɫɬɪɟɫɫɟ. 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 10 - ɂɡɦɟɧɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȖHβAБ ɥɢɧɢɣ H1β99 ɢ H1β99RR 
ɫɩɭɫɬɹ β4 ɱɚɫɚ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ                                   

* ɪ <0,05 

* 

* 

* 

* 

* 
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Цɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ 

ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ 

ȼ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ Ⱥ549 ɢ HОLК ɛɵɥɨ ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɞɨɡɨɡɚɜɢɫɢɦɨɟ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ Ɇə ɧɚ ɞɜɭɹɞɟɪɧɭɸ ɤɥɟɬɤɭ, ɚ ɭ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɨɧɨɜ ɷɬɢɯ ɥɢɧɢɣ ɞɨɥɹ ɬɚɤɢɯ 
ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɛɵɥɚ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɧɢɠɟ, ɱɟɦ ɭ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ 
ɧɟɨɛɥɭɱɟɧɧɵɯ (ɪɢɫ. 11 ɢ ɪɢɫ. 12).  

Ʉɥɟɬɨɱɧɚɹ ɥɢɧɢɹ H1β99 ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɨɜɚɥɚ ɫɬɚɛɢɥɶɧɨ ɧɢɡɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɨɛɪɚɡɨɜɚɧɢɹ 
ɦɢɤɪɨɹɞɟɪ (Ɇə), ɧɟ ɡɚɜɢɫɹɳɢɣ ɨɬ ɞɨɡɵ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɱɬɨ ɤɨɧɬɪɚɫɬɢɪɨɜɚɥɨ 
ɫ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɹɦɢ ɥɢɧɢɣ A549 ɢ HОLК. ɉɪɢ ɷɬɨɦ ɜ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɨɦ ɤɥɨɧɟ H1β99RR 
ɡɚɮɢɤɫɢɪɨɜɚɧɚ ɩɚɪɚɞɨɤɫɚɥɶɧɚɹ ɞɨɡɨɜɚɹ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɶ - ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɨ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɚɹ ɱɚɫɬɨɬɚ 
Ɇə ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɟɦ 10 Ƚɪ (ɪɢɫ. 13). ɍɱɢɬɵɜɚɹ 
ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ, ɨɩɢɫɚɧɧɵɟ ɜɵɲɟ, ɦɨɠɧɨ ɩɪɟɞɩɨɥɨɠɢɬɶ, ɱɬɨ ɧɢɡɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ Ɇə ɜ ɷɬɢɯ 
ɤɥɟɬɤɚɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɫɜɹɡɚɧ ɩɪɟɢɦɭɳɟɫɬɜɟɧɧɨ ɫ ɜɵɫɨɤɢɦ ɭɪɨɜɧɟɦ ɢɯ 
ɝɢɛɟɥɢ. 

 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 11 - Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɨ Ɇə ɧɚ ɞɜɭɹɞɟɪɧɭɸ ɤɥɟɬɤɭ A549 ɢ A549RR ɛɟɡ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ                                                                            

* ɪ <0,05 

 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 12 - Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɨ Ɇə ɧɚ ɞɜɭɹɞɟɪɧɭɸ ɤɥɟɬɤɭ HОLК ɢ HОLКRR ɛɟɡ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ                                                                            

* ɪ <0,05 



22 
 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 13 - Ʉɨɥɢɱɟɫɬɜɨ Ɇə ɧɚ ɞɜɭɹɞɟɪɧɭɸ ɤɥɟɬɤɭ H1β99 ɢ H1β99RR ɛɟɡ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ                                                                            

* ɪ <0,05 

Ɍɚɤɠɟ ɛɵɥɨ ɩɪɨɜɟɞɟɧɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɟ ɞɨɥɟɣ ɤɥɟɬɨɤ ɤɚɤ ɛɟɡ, ɬɚɤ ɢ ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɯ 1, β, γ, 
ɛɨɥɟɟ γ Ɇə. ɉɪɢ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ ɞɚɧɧɵɯ, ɩɨɥɭɱɟɧɧɵɯ ɧɚ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɣ A549 ɢ A549RR, ɛɵɥɨ 
ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɞɨɥɢ ɤɥɟɬɨɤ ɛɟɡ Ɇə ɜ A549RR ɜ ɨɛɟɢɯ ɬɟɫɬɨɜɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ, 
ɩɨɞɜɟɪɝɚɜɲɢɯɫɹ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ (ɪɢɫ. 14). ɉɪɢɦɟɪɧɨ ɬɚɤɭɸ ɠɟ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɶ ɦɨɠɧɨ ɧɚɛɥɸɞɚɬɶ 
ɢ ɭ ɥɢɧɢɣ H1β99 ɢ H1β99RR, ɭ ɤɨɬɨɪɵɯ ɞɨɥɹ ɤɥɟɬɨɤ ɛɟɡ Ɇə ɨɫɬɚɜɚɥɚɫɶ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ 
ɜɵɫɨɤɨɣ ɜɨ ɜɫɟɯ ɬɪɟɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ (ɪɢɫ. 14). Ʉɚɫɚɟɦɨ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ 
HОLКRR, ɬɨ ɜ ɤɚɠɞɨɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɥɢɧɢɢ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɞɨɥɢ ɤɥɟɬɨɤ, ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɯ 
1, β, γ ɢ ɛɨɥɟɟ γ Ɇə ɜɨ ɜɫɟɯ ɬɪɟɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ A549 ɢ 
A549RR, H1β99 ɢ H1β99RR, ɢ ɞɚɠɟ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɪɟɡɤɢɣ ɫɤɚɱɨɤ ɩɨ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɭ ɤɥɟɬɨɤ 
ɥɢɧɢɢ  HОLК ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɯ ɛɨɥɟɟ γ Ɇə ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ (ɪɢɫ. 
14). 

Ɍɚɤɢɦ ɨɛɪɚɡɨɦ, ɜ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɤɥɟɬɤɚɯ A549RR ɢ HОLКRR ɧɚɛɥɸɞɚɸɬɫɹ ɛɨɥɟɟ 
ɧɢɡɤɢɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɜɵɯɨɞɚ ɰɢɬɨɝɟɧɟɬɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɪɭɲɟɧɢɣ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. Ʉɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɣ H1β99 ɢ H1β99RR ɢɦɟɸɬ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɛɨɥɟɟ 
ɧɢɡɤɢɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɩɨ ɜɵɯɨɞɭ Ɇə ɜɨ ɜɫɟɯ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ, ɱɬɨ ɦɵ ɫɜɹɡɵɜɚɟɦ 
ɫɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɣ ɞɨɥɟɣ ɩɨɝɢɛɲɢɯ ɤɥɟɬɨɤ.  

 

 

* * 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 14 - Ⱦɨɥɢ ɤɥɟɬɨɤ, ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɯ 1, β, γ, ɛɨɥɟɟ γ Ɇə ɢ ɧɟ ɫɨɞɟɪɠɚɳɢɯ Ɇə ɜ 
ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɥɢɧɢɹɯ A549, A549RR, HОLК, HОLКRR, H1β99, H1β99RR ɛɟɡ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɢ ɩɨɫɥɟ 

ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 Ƚɪ ɢ 10 Ƚɪ 

Ɉɰɟɧɤɚ ɪɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɢɫɯɨɞɧɵɯ ɢ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ 

ɩɨɫɥɟ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɞɨɡɚɯ  

ɋɨɝɥɚɫɧɨ ɞɚɧɧɵɦ, ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɧɵɦ ɧɚ ɪɢɫɭɧɤɟ 15, ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɟ 
ɤɥɟɬɤɢ A549RR ɯɚɪɚɤɬɟɪɢɡɭɸɬɫɹ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɨɣ ɪɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɨɣ ɠɢɡɧɟɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶɸ 
ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β ɢ 4 Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɟɣ A549.  

Ʉɪɢɜɵɟ ɪɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɨɣ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɭɸɬ 
ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɵɟ ɨɬɥɢɱɢɹ ɨɬ ɞɪɭɝɢɯ ɢɫɫɥɟɞɭɟɦɵɯ ɥɢɧɢɣ. ɇɚɢɛɨɥɶɲɚɹ 
ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɶ ɧɚɛɥɸɞɚɟɬɫɹ ɩɪɢ ɞɨɡɟ 6 Ƚɪ, ɱɬɨ ɩɪɨɹɜɥɹɟɬɫɹ ɦɚɤɫɢɦɚɥɶɧɵɦ 
ɭɪɨɜɧɟɦ ɪɟɩɪɨɞɭɤɬɢɜɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ. ɉɪɢ ɷɬɨɦ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ HОLКRR 
ɩɨɤɚɡɵɜɚɟɬ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɨ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɶ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 
β Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ ɥɢɧɢɟɣ (ɪɢɫ. 15). 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 15 - Ʉɥɨɧɨɝɟɧɧɚɹ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɶ Ⱥ549, Ⱥ549 RR, HОLК, HОLКRR,                     

H1β99 ɢ H1β99RR, ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β Ƚɪ, 4 Ƚɪ ɢ 6 Ƚɪ 

Ʉɥɟɬɨɱɧɵɟ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ ɥɢɧɢɢ H1β99 ɢ H1β99RR ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɭɸɬ ɜɵɫɨɤɢɟ 
ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɩɨ ɜɵɠɢɜɚɟɦɨɫɬɢ ɜ ɫɪɚɜɧɟɧɢɢ ɫ ɞɪɭɝɢɦɢ ɢɫɫɥɟɞɭɟɦɵɦɢ ɥɢɧɢɹɦɢ ɩɪɢ ɜɫɟɯ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɵɯ ɞɨɡɚɯ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ (ɪɢɫ. 15). ɉɨ ɧɚɲɟɦɭ ɦɧɟɧɢɸ, ɷɬɨɬ ɮɟɧɨɦɟɧ ɨɛɭɫɥɨɜɥɟɧ 
ɫɥɟɞɭɸɳɢɦɢ ɤɥɸɱɟɜɵɦɢ ɮɚɤɬɨɪɚɦɢ: ɫɨɯɪɚɧɟɧɢɟɦ ɜɵɫɨɤɨɝɨ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɝɨ 
ɩɨɬɟɧɰɢɚɥɚ, ɨɬɫɭɬɫɬɜɢɟɦ p53-ɡɚɜɢɫɢɦɵɯ ɨɫɬɚɧɨɜɨɤ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɣ 
ɷɥɢɦɢɧɚɰɢɟɣ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɧɵɯ ɤɥɟɬɨɤ, ɭɫɤɨɪɟɧɧɨɣ ɫɟɥɟɤɰɢɟɣ ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɵɯ ɤɥɨɧɨɜ. 

Ȼɵɥɢ ɪɚɫɫɱɢɬɚɧɵ ɨɫɧɨɜɧɵɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ ɥɢɧɟɣɧɨ-ɤɜɚɞɪɚɬɢɱɧɨɝɨ ɭɪɚɜɧɟɧɢɹ (ɅɄɍ). 
ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɵɣ ɚɧɚɥɢɡ ɫɨɨɬɧɨɲɟɧɢɣ α/ȕ ɞɥɹ ɪɚɡɥɢɱɧɵɯ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɥɢɧɢɣ ɜɵɹɜɢɥ 
ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɵɟ ɪɚɡɥɢɱɢɹ ɜ ɪɚɞɢɨɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ (Ɍɚɛɥɢɰɚ 2): ɢɫɯɨɞɧɵɟ ɥɢɧɢɢ A549 ɢ 
HОLК ɩɨɤɚɡɚɥɢ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɢɟ ɡɧɚɱɟɧɢɹ (5,67 ɢ 7,69 ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɟɧɧɨ); ɪɚɞɢɨɪɟɡɢɫɬɟɧɬɧɵɟ 
ɤɥɨɧɵ A549RR ɢ HОLКRR ɩɪɨɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɨɜɚɥɢ ɫɧɢɠɟɧɧɵɟ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɢ (0,99 ɢ γ,1β); 
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ɤɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɢ H1β99RR ɩɨɤɚɡɚɥɢ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɤɨɷɮɮɢɰɢɟɧɬɚ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɪɨɞɢɬɟɥɶɫɤɨɣ 
ɥɢɧɢɟɣ H1β99 (0,19 ɢ 0,01 ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɟɧɧɨ). 

 
Ɍɚɛɥɢɰɚ 2 - Ɂɧɚɱɟɧɢɹ ɅɄɍ ɞɥɹ ɥɢɧɢɣ Ⱥ549, Ⱥ549 RR, HОLК, HОLКRR, H1β99 ɢ H1β99RR 

 
ɇɚɲɢ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹ ɩɨɤɚɡɵɜɚɸɬ, ɱɬɨ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɣ 

A549RR ɢ HОLКRR, ɚ ɬɚɤɠɟ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɢ H1β99 ɢ H1β99RR ɨɛɥɚɞɚɸɬ 
ɩɨɜɵɲɟɧɧɨɣ ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɶɸ ɤ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɦɭ ɢɡɥɭɱɟɧɢɸ ɜ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɧɨɦ ɞɢɚɩɚɡɨɧɟ ɞɨɡ 
(β, 4 ɢ 6 Ƚɪ).  

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɤɥɟɬɨɤ ɫ ɩɨɦɨɳɶɸ ɬɟɫɬɚ ɧɚ 

ɡɚɠɢɜɥɟɧɢɟ «ɪɚɧɵ» («ɫɤɪɟɬɱ-ɬɟɫɬ») 

Ʉɚɠɞɚɹ ɷɤɫɩɟɪɢɦɟɧɬɚɥɶɧɚɹ ɥɢɧɢɹ ɤɥɟɬɨɤ ɩɨɞɜɟɪɝɚɥɚɫɶ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 
Ƚɪ. ɍ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ Ⱥ549 ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɵɣ ɩɨɬɟɧɰɢɚɥ ɜɵɫɨɤ ɢ ɢɦɟɟɬ ɞɨɫɬɨɜɟɪɧɵɟ ɪɚɡɥɢɱɢɹ 
ɜ ɛɨɥɶɲɢɧɫɬɜɟ ɝɪɭɩɩ, ɱɬɨ ɩɨɤɚɡɚɧɨ ɧɚ ɪɢɫɭɧɤɟ 16 (Ⱥ-Ƚ). ɍ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ Ⱥ549RR ɩɪɨɰɟɫɫ 
«ɡɚɠɢɜɥɟɧɢɹ ɪɚɧɵ» ɩɪɨɢɫɯɨɞɢɥ ɛɵɫɬɪɟɟ ɜ ɩɟɪɜɵɟ ɫɭɬɤɢ ɞɥɹ ɜɫɟɯ ɝɪɭɩɩ, ɱɟɦ ɭ ɤɥɟɬɨɤ 
Ⱥ549, ɱɬɨ ɦɨɠɟɬ ɭɤɚɡɵɜɚɬɶ ɧɚ ɛɨɥɶɲɟɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɨ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ ɭ ɩɨɫɥɟɞɧɢɯ.  

ȼ ɪɚɛɨɬɟ ɨɩɪɟɞɟɥɹɥɢ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR (ɪɢɫ. 17). 
Ʉɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɢ HОLКRR ɞɟɦɨɧɫɬɪɢɪɭɸɬ ɫɬɚɛɢɥɶɧɨ ɜɵɫɨɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɣ 
ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɤɚɤ ɛɟɡ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β ɢ 4 Ƚɪ 
(ɪɢɫ. 17Ⱥ-ȼ). Ɉɞɧɚɤɨ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 6 Ƚɪ ɧɚɛɥɸɞɚɟɦ ɨɛɪɚɬɧɭɸ ɤɚɪɬɢɧɭ: 
ɢɫɯɨɞɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ HОLК ɩɪɨɹɜɥɹɸɬ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɩɨ 
ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ HОLКRR. 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 16 - Ɇɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɤɥɟɬɨɤ A549, A549RR, ɫɩɭɫɬɹ 1β ɱ, β4 ɱ ɢ 48 ɱ 
ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β Ƚɪ, 4 Ƚɪ ɢ 6 Ƚɪ                                                       

* ɪ <0,05 

ɉɚɪɚɦɟɬɪ A549 A549RR HeLa HeLaRR H1299 H1299RR 

/ 5,67 0,99 7,69 3,12 0,01 0,19 

Dq 1,89 2,63 1,67 2,21 2,91 3,19 

D0 1,19 1,04 1,06 0,84 1,15 1,62 

n 4,83 12,28 4,76 13,55 12,29 7,11 
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Ɋɢɫɭɧɨɤ 17 - Ɇɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɤɥɟɬɨɤ HОLК ɢ HОLКRR, ɫɩɭɫɬɹ 1β ɱ, β4 ɱ ɢ 48 ɱ 
ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ                                                                  

* ɪ <0,05 

ɋɪɚɜɧɢɬɟɥɶɧɚɹ ɨɰɟɧɤɚ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɨɝɨ ɩɨɬɟɧɰɢɚɥɚ ɤɥɟɬɨɱɧɵɯ ɥɢɧɢɣ ɇ1β99 ɢ 
ɇ1β99RR ɧɟ ɜɵɹɜɢɥɚ ɫɬɚɬɢɫɬɢɱɟɫɤɢ ɡɧɚɱɢɦɵɯ ɪɚɡɥɢɱɢɣ ɦɟɠɞɭ ɧɢɦɢ. ȼ ɨɛɟɢɯ 
ɢɫɫɥɟɞɭɟɦɵɯ ɝɪɭɩɩɚɯ ɧɚɛɥɸɞɚɥɨɫɶ ɩɨɥɧɨɟ ɡɚɤɪɵɬɢɟ «ɪɚɧɵ» ɜ ɬɟɱɟɧɢɟ 48-ɱɚɫɨɜɨɝɨ 
ɢɧɬɟɪɜɚɥɚ ɧɚɛɥɸɞɟɧɢɹ ɤɚɤ ɜ ɭɫɥɨɜɢɹɯ ɨɬɫɭɬɫɬɜɢɹ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɨɝɨ 
ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ (ɪɢɫ. 18).  

 

 

Ɋɢɫɭɧɨɤ 18 - Ɇɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɤɥɟɬɨɤ H1β99 ɢ H1β99RR ɫɩɭɫɬɹ 1β, β4 ɢ 48 ɱ 
ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ 

ɪ53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɟ ɤɥɟɬɤɢ ɇɆɊɅ, ɤɚɤ ɩɪɟɞɜɚɪɢɬɟɥɶɧɨ ɨɛɥɭɱɟɧɧɵɟ, ɬɚɤ ɢ ɧɟɬ, 
ɨɛɥɚɞɚɸɬ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɨɣ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶɸ, ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɵɦ ɩɨɬɟɧɰɢɚɥɨɦ ɢ 
ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɶɸ ɤ ɪɚɞɢɚɰɢɢ, ɱɟɦ ɤɥɟɬɤɢ ɞɪɭɝɢɯ ɢɡɭɱɟɧɧɵɯ ɤɚɪɰɢɧɨɦ. ɇɚ ɮɨɧɟ ɧɚɪɭɲɟɧɧɨɣ 
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ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɇɄ ɢ ɦɚɫɫɨɜɨɣ ɝɢɛɟɥɢ ɤɥɟɬɨɤ ɜ ɷɬɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɛɵɫɬɪɨ ɮɨɪɦɢɪɭɸɬɫɹ 
ɭɫɬɨɣɱɢɜɵɟ ɤɥɨɧɵ ɤ ɩɨɫɥɟɞɭɸɳɢɦ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɵɦ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹɦ, ɱɬɨ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ 
ɫɧɢɠɚɟɬ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ. 

ȼɕȼɈȾɕ 

1. Ȼɵɥɢ ɩɨɥɭɱɟɧɵ ɢ ɨɯɚɪɚɤɬɟɪɢɡɨɜɚɧɵ ɜɵɠɢɜɲɢɟ ɤɥɟɬɤɢ ɥɢɧɢɣ A549, HОLК ɢ 
H1299 (A549RR, HeLaRR ɢ H1β99RR) ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɢɦ 
ɢɡɥɭɱɟɧɢɟɦ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ. 

2. ɍ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɨɬɦɟɱɟɧɨ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɜɪɟɦɟɧɢ ɭɞɜɨɟɧɢɹ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɩɨɩɭɥɹɰɢɢ ɧɚ ɮɨɧɟ ɢɡɦɟɧɟɧɢɹ ɪɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɹ ɩɨ 
ɮɚɡɚɦ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ ɢ ɤɥɟɬɨɱɧɨɣ ɝɢɛɟɥɢ. ɍ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɢ HОLКRR ɡɚ ɫɱɟɬ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɹ ɜɪɟɦɟɧɢ ɩɪɨɯɨɠɞɟɧɢɹ ɫɬɚɞɢɣ ɤɥɟɬɨɱɧɨɝɨ ɰɢɤɥɚ, ɭ H1β99RR ɡɚ ɫɱɟɬ ɛɨɥɶɲɨɝɨ 
ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɝɢɛɧɭɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ. 

3. ɉɨɤɚɡɚɧɨ ɞɨɡɨɡɚɜɢɫɢɦɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɨɣ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɢ ɩɨ ɛɟɥɤɭ 
Ki-67 ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ ɥɢɧɢɢ A549 (ɧɚ γ9,5%) ɢ A549RR (ɧɚ 50%), ɬɨɝɞɚ ɤɚɤ ɜ p53-ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ 
ɤɥɟɬɤɚɯ H1β99 ɢ H1β99RR ɬɚɤɨɣ ɡɚɜɢɫɢɦɨɫɬɢ ɧɟ ɧɚɛɥɸɞɚɥɢ ɢ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ H1β99RR 
ɫɨɯɪɚɧɹɥɚɫɶ ɜɵɫɨɤɚɹ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ (з70%). 

4. ɍɫɬɚɧɨɜɥɟɧ ɜɵɫɨɤɢɣ ɩɪɨɰɟɧɬ ɩɨɝɢɛɚɸɳɢɯ ɤɥɟɬɨɤ H1β99RR ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɛɟɡ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɢ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. 
ȼɵɫɨɤɢɣ ɩɪɨɰɟɧɬ ɝɢɛɟɥɢ ɨɬɦɟɱɟɧ ɭ ɢɫɯɨɞɧɵɣ ɤɥɟɬɨɤ A549 ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ A549RR ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. HОLК ɢ HОLКRR ɩɪɨɰɟɧɬ ɝɢɛɟɥɢ 
ɧɟɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɨɡɪɚɫɬɚɥ ɫ ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟɦ ɞɨɡɵ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɧɨ ɪɚɡɥɢɱɢɣ 
ɦɟɠɞɭ ɷɬɢɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɧɟ ɛɵɥɨ ɜɵɹɜɥɟɧɨ. 

5. Ɉɬɦɟɱɟɧ ɧɢɡɤɢɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȖHβAБ ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ A549RR 
ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ. Ɍɚɤɠɟ ɧɚɛɥɸɞɚɥɢ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ 
ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɷɬɨɝɨ ɩɨɤɚɡɚɬɟɥɹ ɭ ɤɥɟɬɨɤ ɥɢɧɢɢ HОLКRR ɤɚɤ ɛɟɡ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ, ɱɬɨ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɟɬ ɨ ɫɟɥɟɤɰɢɢ ɤɥɟɬɨɤ ɫ 
ɛɨɥɟɟ ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɨɣ ɪɟɩɚɪɚɰɢɟɣ ɩɨɜɪɟɠɞɟɧɢɣ ȾɇɄ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ. 
ɍ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɨɤ H1β99RR ɮɢɤɫɢɪɨɜɚɥɢ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ 
ɭɜɟɥɢɱɟɧɢɟ ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɯ ɮɨɤɭɫɨɜ ȖHβAБ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ 
ɞɨɡɟ 10 Ƚɪ. 

6. ɇɚɪɹɞɭ ɫ ɨɫɬɚɬɨɱɧɵɦɢ ɮɨɤɭɫɚɦɢ ɪɟɩɚɪɚɰɢɢ ȾɊ ȾɇɄ, ɜɵɹɜɥɟɧɨ ɢ 
ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ ɫɧɢɠɟɧɢɟ ɭɪɨɜɧɹ Ɇə ɜ ɤɥɟɬɤɚɯ Ⱥ549RR ɢ HОLКRR ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ 5 ɢ 10 Ƚɪ. ȼ p53-
ɞɟɮɢɰɢɬɧɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ H1β99RR ɧɚɛɥɸɞɚɥɢ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨɟ ɩɨɜɵɲɟɧɢɟ (ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ 
ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ ɤɥɟɬɤɚɦɢ) ɤɨɥɢɱɟɫɬɜɚ Ɇə ɩɨɫɥɟ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 5 Ƚɪ.   

7. Ʉɥɨɧɨɝɟɧɧɵɣ ɬɟɫɬ ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 15 Ƚɪ ɤɥɟɬɨɤ 
A549RR, HОLКRR ɢ H1β99RR ɜɵɹɜɢɥ ɛɨɥɟɟ ɜɵɫɨɤɭɸ, ɩɨ ɫɪɚɜɧɟɧɢɸ ɫ ɢɫɯɨɞɧɵɦɢ 
ɤɥɟɬɤɚɦɢ, ɭɫɬɨɣɱɢɜɨɫɬɶ ɤ ɞɨɩɨɥɧɢɬɟɥɶɧɨɦɭ ɨɛɥɭɱɟɧɢɸ ɜ ɞɨɡɚɯ β, 4 ɢ 6 Ƚɪ. 

8. Ɇɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɤɥɟɬɨɤ, ɹɜɥɹɸɳɚɹɫɹ ɨɞɧɢɦ ɢɡ ɤɥɸɱɟɜɵɯ 
ɮɚɤɬɨɪɨɜ ɦɟɬɚɫɬɚɡɢɪɨɜɚɧɢɹ ɨɩɭɯɨɥɢ, ɫɭɳɟɫɬɜɟɧɧɨ ɜɵɫɨɤɚ ɭ ɤɥɟɬɨɤ A549RR ɜ ɬɟɱɟɧɢɟ β4 
ɱɚɫɨɜ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ β ɢ 6 Ƚɪ ɢ ɜ ɬɟɱɟɧɢɟ 48 ɱɚɫɨɜ ɩɨɫɥɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɟ 4 Ƚɪ. ɍ 
ɤɥɟɬɨɤ HОLКRR ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɚɹ ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ ɛɵɥɚ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɨ ɜɵɲɟ ɤɚɤ ɛɟɡ, ɬɚɤ ɢ ɩɨɫɥɟ 
ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɞɨɡɚɯ β ɢ 4 Ƚɪ, ɨɞɧɚɤɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɟ ɜ ɞɨɡɟ 6 Ƚɪ ɢɧɝɢɛɢɪɭɟɬ ɢɯ ɦɢɝɪɚɰɢɨɧɧɭɸ 
ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ, ɱɬɨ ɦɨɠɟɬ ɛɵɬɶ ɭɱɬɟɧɨ ɩɪɢ ɩɥɚɧɢɪɨɜɚɧɢɢ ɥɭɱɟɜɨɣ ɬɟɪɚɩɢɢ ɚɞɟɧɨɤɚɪɰɢɧɨɦɵ 
ɲɟɣɤɢ ɦɚɬɤɢ. 
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ɋɉɂɋɈɄ ɊȺȻɈɌ, ɈɉɍȻɅɂɄɈȼȺɇɇɕɏ ɉɈ ɌȿɆȿ ȾɂɋɋȿɊɌȺɐɂɂ 

1. Ɉɫɨɛɟɧɧɨɫɬɢ ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɨɤ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɢ HОLК, ɜɵɠɢɜɲɢɯ ɢ ɞɚɜɲɢɯ 
ɭɫɬɨɣɱɢɜɵɣ ɪɨɫɬ ɩɨɫɥɟ ɨɫɬɪɨɝɨ ɪɟɧɬɝɟɧɨɜɫɤɨɝɨ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ. Ⱦ. ȼ. Ƚɭɪɶɟɜ, А. А. Цɢɲɧɚɬɬɢ, 
ɋ. Ɇ. Ɋɨɞɧɟɜɚ, ɘ. Ⱥ. Ɏɟɞɨɬɨɜ, Ⱦ. ȼ. Ɇɨɥɨɞɰɨɜɚ, Ɍ. Ɇ. Ȼɥɨɯɢɧɚ, ȿ. ɂ. əɲɤɢɧɚ, Ⱥ. ɇ. 
Ɉɫɢɩɨɜ. Ɇɟɞɢɰɢɧɫɤɚɹ ɪɚɞɢɨɥɨɝɢɹ ɢ ɪɚɞɢɚɰɢɨɧɧɚɹ ɛɟɡɨɩɚɫɧɨɫɬɶ. β0ββ. Ɍɨɦ 67. № 4. ɋ. 5–9 
(ɐɢɬɢɪɨɜɚɧɢɟ ɜ ȼȺɄ. Scopus. Q4, ɜɤɥɚɞ ɚɜɬɨɪɚ – 70%). 

2. Clonogenic Capacity and Migration Potential of A549 and HeLa Cell Lines 
Survived after Acute X-Ray Irradiation at a Dose of 15 Gy. / Tsishnatti, A.A., Rodneva, S.M., 
Fedotov, Y.A. et al. // Bull Exp Biol Med 178, 764–768 (2025). https://doi.org/10.1007/s10517-
025-06413-y (ɐɢɬɢɪɨɜɚɧɢɟ ɜ Web of Science. Scopus. Q3, ɜɤɥɚɞ ɚɜɬɨɪɚ - 70%). 

3. Ɉɫɨɛɟɧɧɨɫɬɢ ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɹ ɛɢɨɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɷɮɮɟɤɬɨɜ ɜ ɤɭɥɶɬɢɜɢɪɭɟɦɵɯ 
ɨɩɭɯɨɥɟɜɵɯ ɤɥɟɬɤɚɯ ɱɟɥɨɜɟɤɚ ɥɢɧɢɢ Ⱥ549 ɩɪɢ ɜɨɡɞɟɣɫɬɜɢɢ ɢɨɧɢɡɢɪɭɸɳɟɝɨ ɢɡɥɭɱɟɧɢɹ ɫ 
ɪɚɡɥɢɱɧɨɣ ɦɨɳɧɨɫɬɶɸ ɞɨɡɵ. ɋɬɟɥɶɦɭɯɨɜɚ ȼ. Ⱥ., Цɢɲɧɚɬɬɢ А. А., ɋɦɟɬɚɧɢɧɚ ɇ. Ɇ., 
Ɏɟɞɨɬɨɜ ɘ. Ⱥ., Ƚɭɪɶɟɜ Ⱦ. ȼ. ȼɟɫɬɧɢɤ ɇɚɰɢɨɧɚɥɶɧɨɝɨ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɬɟɥɶɫɤɨɝɨ ɹɞɟɪɧɨɝɨ 
ɭɧɢɜɟɪɫɢɬɟɬɚ "ɆɂɎɂ". – 2022. – Ɍ. 11, № γ. – ɋ. 209–217. – DOI 
10.56304/S2304487X22030105. – EDN ILБATU. (ɐɢɬɢɪɨɜɚɧɢɟ ɜ ȼȺɄ, ɜɤɥɚɞ ɚɜɬɨɪɚ – 40%). 

4. ȼɥɢɹɧɢɟ ɨɛɥɭɱɟɧɢɹ ɜ ɫɜɟɪɯɜɵɫɨɤɢɯ ɞɨɡɚɯ ɧɚ ɤɪɢɨɤɨɧɫɟɪɜɢɪɨɜɚɧɧɵɟ 
ɦɟɡɟɧɯɢɦɚɥɶɧɵɟ ɫɬɜɨɥɨɜɵɟ ɤɥɟɬɤɢ: ɞɜɭɧɢɬɟɜɵɟ ɪɚɡɪɵɜɵ ȾɇɄ ɢ ɩɪɨɥɢɮɟɪɚɬɢɜɧɚɹ 
ɚɤɬɢɜɧɨɫɬɶ. ɐɢɲɧɚɬɬɢ Ⱥ. Ⱥ., ɉɭɫɬɨɜɚɥɨɜɚ Ɇ. ȼ., Ƚɪɟɯɨɜɚ Ⱥ. Ʉ., Ȼɭɲɦɚɧɨɜ ɘ. Ⱥ., 
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