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Äëÿ âыïоëíåíèÿ öèтоãåíåтè÷åñêоé äоçèмåтðèè è èíтåðïðåтàöèè õàðàêтåðà êàëèбðо
âо÷íыõ êðèâыõ â обëàñтè мàëыõ äоç обëó÷åíèÿ öåëåñообðàçíåå èñïоëüçоâàтü моäåëü 
ëèíåéíоé ñïëàéíоâоé ðåãðåññèè. Ðàäèоïðотåêтоð èíоçèí (ðèбоêñèí), ñíèæàÿ óðоâåíü 
ðàäèàöèоííоèíäóöèðоâàííыõ àбåððàöèé õðомоñом äо êоíтðоëüíыõ çíà÷åíèé (ñïоí
тàííоãо óðоâíÿ), тåм ñàмым èçмåíÿåт àíомàëüíыé õàðàêтåð êðèâоé “äоçà – эôôåêт”.

Êëþ÷åâыå ñëоâà: моäåëü ñïëàéíоâоé ðåãðåññèè, äоçèмåтðèÿ, àбåððàöèè õðомоñом, 
ðèбоêñèí.

вâåäåíèå. öèòîãåíåòè÷åñêèå ìåòîäû, îñíîâàííûå íà àíàëèçå ÷àñòîòû 
àáåððàöèé õðîìîñîì, ïîçâîëÿþò ïîëу÷èòь êîëè÷åñòâåííуþ îöåíêу ðàäè

àöèîííîãî âîçäåéñòâèÿ íà îðãàíèçì ÷åëîâåêà ñ у÷åòîì åãî èíäèâèäуàëьíûõ 
îñîáåííîñòåé è ñîñòîÿíèÿ îðãàíèçìà â ïåðèîä îáëу÷åíèÿ, êà÷åñòâà è äîçû èî
íèçèðуùåãî èçëу÷åíèÿ [1].

äîñòèæåíèÿìè â îáëàñòè êîëè÷åñòâåííîé ðàäèàöèîííîé öèòîãåíåòèêè 
ñîâðåìåííàÿ íàуêà ïðåæäå âñåãî îáÿçàíà Í.â. ëу÷íèêу è åãî ïîñëåäîâàòåëþ  
à.â. ñåâàíьêàåâу [2–4].

ñ öåëьþ ðåêîíñòðуêöèè äîç, ïîëу÷åííûõ ÷åëîâåêîì ïðè ðàäèàöèîííûõ èí
öèäåíòàõ, ÷àñòîòà îáìåííûõ õðîìîñîìíûõ  àáåððàöèé (äèöåíòðèêîâ, öåíò
ðè÷åñêèõ êîëåö, òðàíñëîêàöèé), ðåãèñòðèðуåìûõ â ëèìôîöèòàõ êðîâè, ñîïî
ñòàâëÿåòñÿ ñ êàëèáðîâî÷íîé êðèâîé “äîçà – ýôôåêò”, ïîñòðîåííîé ïî ðåçуëь
òàòàì îáëу÷åíèÿ ëèìôîöèòîâ in vitro. ìèðîâîé îïûò èñïîëьçîâàíèÿ òåñòà 
õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé ñ öåëьþ îöåíêè âåëè÷èíû ïîãëîùåííûõ äîç, ïîëу÷åí
íûõ âñëåäñòâèå ðàäèàöèîííûõ àâàðèé, ïîêàçàë åãî íàäåæíîñòь, êîððåêòíîñòь 
è ïîýòîìу îí ÿâëÿåòñÿ ìåæäуíàðîäíûì ïðèçíàííûì ìåòîäîì áèîëîãè÷åñêîé 
äîçèìåòðèè â ñëу÷àÿõ îñòðîãî ðàäèàöèîííîãî ïîðàæåíèÿ – ìåòîäîì “ïåðâîãî 
ðåàãèðîâàíèÿ”. Пðè ýòîì ìíîãî÷èñëåííûå äèñêуññèè âîêðуã ìåòîäîâ áèîäî
çèìåòðèè è ðàäèîáèîëîãèè ìàëûõ äîç â áîëьøèíñòâå ñëу÷àåâ ñâÿçàíû ñî ñòà
òèñòè÷åñêîé îáðàáîòêîé ïîëу÷åííûõ äàííûõ.

Íàèáîëåå ïîïуëÿðíîé ÿâëÿåòñÿ òàê íàçûâàåìàÿ ëèíåéíîêâàäðàòè÷íàÿ ìî
äåëь, ðàçâèòàÿ íà îñíîâå ìèêðîäîçèìåòðè÷åñêèõ êîíöåïöèé, â ðàìêàõ êîòî
ðîé äîçîâûå êðèâûå, ïðîìåæуòî÷íûå ìåæäу ëèíåéíîé è êâàäðàòè÷íîé (à òà
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êîâû áîëьøèíñòâî äîçîâûõ êðèâûõ, îïè
ñàííûõ â ëèòåðàòуðå), îáъÿñíÿþòñÿ òåì, 
÷òî ýíåðãèÿ, êîòîðàÿ äîëæíà ïîãëîòèòьñÿ 
â ìèøåíè äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ áèîëîãè÷åñ
êîãî ýôôåêòà, ìîæåò áûòь ïîëу÷åíà â ðå
çуëьòàòå êàê îäíîãî, òàê è äâуõ ïîïàäàíèé. 
â ñâÿçè ñ ýòèì, êðèâûå îïèñûâàþò уðàâ
íåíèåì Y = αD + βD2 + C è ñ÷èòàþò, ÷òî êî
ýôôèöèåíòû, ñòîÿùèå ïåðåä D è D2, îò
ðàæàþò îòíîñèòåëьíуþ ðîëь äâуõ ìåõà
íèçìîâ. îòíîøåíèå α è β äàåò âåëè÷èíу λ, 
êîòîðàÿ ñîîòâåòñòâуåò òîé äîçå, ïðè êîòî
ðîé ðîëь îäíî è äâуõуäàðíîãî êîìïîíåí
òîâ îäèíàêîâà. èç âåëè÷èíû λ ìîæíî, çíàÿ 
ìèêðîãåîìåòðè÷åñêèå êîíñòàíòû äàííîãî 
âèäà èçëу÷åíèÿ, îïðåäåëèòь îáъåì ìèøå
íè. îäíàêî öèòîãåíåòè÷åñêèå èññëåäîâà
íèÿ ïîñëåäíèõ ëåò õîòÿ è íå îïðîâåðãàþò 
ëèíåéíîêâàäðàòè÷íуþ ìîäåëь, íî äîñòà
òî÷íî уáåäèòåëьíî ïîêàçûâàþò, ÷òî îíà â 
íåêîòîðûõ ñèòуàöèÿõ ÿâëÿåòñÿ êîíñåðâà
òèâíîé [ 5–7].

î÷åâèäíî, ÷òî îöåíêè ïîãëîùåííûõ äîç 
ìîãëè áûòь áîëåå òî÷íûìè, åñëè áû ïðè ïî
ëу÷åíèè êàëèáðîâî÷íûõ êðèâûõ у÷èòûâàëè 
èíäèâèäуàëьíуþ ðàäèàöèîííуþ ÷уâñòâè
òåëьíîñòь äîíîðà [8], à äëÿ èíòåðïðåòàöèè 
õàðàêòåðà äîçîâûõ êðèâûõ èñïîëьçîâàëè 
áîëåå äèíàìè÷íûå ìàòåìàòè÷åñêèå ìî
äåëè [6, 7, 9]. â ýòîé ñâÿçè ðàçðàáîòàííûé 
ìåòîä àïïðîêñèìàöèè öèòîãåíåòè÷åñêîé 
çàâèñèìîñòè “äîçà – ýôôåêò” íà îñíîâå 
ëèíåéíîé ñïëàéíîâîé ðåãðåññèè ïðèâî
äèò ê áîëåå òî÷íûì ðåçуëьòàòàì (ìåíьøàÿ 
ñðåäíåêâàäðàòè÷íàÿ îøèáêà â ñðàâíåíèè 
ñ ëèíåéíîé è ëèíåéíîêâàäðàòè÷íîé ìî
äåëÿìè) è ïîçâîëÿåò ïðîãíîçèðîâàòь ýô
ôåêò âûõîäà êðèâîé “äîçà – ýôôåêò” íà 
ïëàòî [9].

ñëîæíîñòь ïîëу÷åíèÿ îáъåêòèâíîé èí
ôîðìàöèè î öèòîãåíåòè÷åñêèõ ýôôåêòàõ â 
îáëàñòè ìàëûõ äîç ðàäèàöèè çàêëþ÷àåòñÿ 
â ñðàâíèòåëьíî íèçêîì уðîâíå àáåððàöèé 
õðîìîñîì â ýòîì äèàïàçîíå äîç. ðåçуëь
òàòû öèòîãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, âû

ïîëíåííûõ â îáëàñòè íèçêèõ äîç îáëу÷å
íèÿ, äîñòàòî÷íî ïðîòèâîðå÷èâû: â îäíèõ 
ñëу÷àÿõ âûõîä àáåððàöèé ñîîòâåòñòâуåò 
ëèíåéíîé çàâèñèìîñòè [10, 11], â äðуãèõ – 
ëèíåéíîêâàäðàòè÷íîé [12], à â òðåòьèõ – 
îòìå÷àåòñÿ áîëåå ñëîæíàÿ çàâèñèìîñòь 
[13–15]. ìåæäу òåì, áîëåå òùàòåëьíûé 
àíàëèç âûïîëíåííûõ ðàáîò ïîêàçàë, ÷òî âî 
âñåõ ñëу÷àÿõ èìåëà ìåñòî áîëåå ñëîæíàÿ, 
÷åì ëèíåéíàÿ èëè ëèíåéíîêâàäðàòè÷íàÿ 
çàâèñèìîñòь, õàðàêòåðèçуþùàÿñÿ íàëè
÷èåì ïëàòî íà äîçîâîé êðèâîé; ïðè ýòîì 
у ðàçíûõ àâòîðîâ ïëàòî îáíàðуæèâàëîñь â 
ðàçíûõ äèàïàçîíàõ äîç. òàêîé àíîìàëьíûé 
õàðàêòåð äîçîâîé çàâèñèìîñòè â îáëàñ
òè íèçêèõ äîç ñîõðàíÿëñÿ ïðè èçìåíåíèè 
ìîùíîñòè äîçû èçëу÷åíèÿ íà äâà ïîðÿäêà 
[16]. â íåêîòîðûõ èç уêàçàííûõ ðàáîò ïðè 
ýêñòðàïîëÿöèè öèòîãåíåòè÷åñêîãî ýô
ôåêòà ñ âûñîêèõ äîç íà íèçêèå íàáëþäàë
ñÿ ýôôåêò âûøå îæèäàåìîãî, à äëÿ äèöåí
òðèêîâ îòìå÷àëè ïëàòî íà äîçîâîé êðèâîé 
â äèàïàçîíå 10–30 ñãð [13, 16, 17]. â ðà
áîòå [18], âûïîëíåííîé íà êуëьòуðå ëèì
ôîöèòîâ ÷åëîâåêà, ïîêàçàíî, ÷òî äîçîâàÿ 
êðèâàÿ âûõîäà äèöåíòðèêîâ â îáëàñòè èñ
ñëåäîâàííûõ ìàëûõ äîç (3–290 ìãð) èìå
åò ÷åòêî âûðàæåííûé ñòуïåí÷àòûé õàðàê
òåð, ïðè÷åì îäíî ïëàòî ýôôåêòà äëÿ äîç 
3–10 ìãð ëåæèò íèæå, à äðуãîå – äëÿ äîç 
1–48 ìãð – âûøå уðîâíÿ êîíòðîëÿ; ðàçëè
÷èÿ ñ êîíòðîëåì ñòàíîâÿòñÿ ñòàòèñòè÷åñ
êè äîñòîâåðíûìè òîëьêî ñ äîçîé 290 ìãð. 
Эòî ïîçâîëÿåò àâòîðàì ðàáîòû уòâåðæ
äàòь, ÷òî ïîðîã äëÿ âûõîäà äèöåíòðèêîâ 
íàõîäèòñÿ â äèàïàçîíå 48–290 ìãð.

òàêèì îáðàçîì, àíàëèç äàííûõ ëèòåðà
òуðû ñâèäåòåëьñòâуåò îá îñîáåííîñòÿõ â 
êèíåòèêå ÷àñòîòû ñòðуêòуðíûõ ïåðåñòðîåê 
â èíòåðâàëå äîç íèæå 0,5 ãð. Пðåäñòàâëÿåò 
íàу÷íûé è ïðàêòè÷åñêèé èíòåðåñ èññëåäî
âàòь âëèÿíèå ðàäèîïðîòåêòîðîâ íà ôîðìу 
äîçîâûõ êðèâûõ ïðè äåéñòâèè ìàëûõ äîç 
èîíèçèðуþùèõ èçëу÷åíèé íà ãåíåòè÷åñêèé 
àïïàðàò ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ÷åëîâåêà.
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öåëь íàñòîÿùåé ðàáîòû – èçу÷èòь õà
ðàêòåð êàëèáðîâî÷íûõ êðèâûõ ïî уðîâíþ 
ðàäèàöèîííîèíäуöèðîâàííûõ àáåððàöèé 
õðîìîñîì â êуëьòуðå ëèìôîöèòîâ ïåðèôå
ðè÷åñêîé êðîâè ÷åëîâåêà â èíòåðâàëå ìà
ëûõ äîç îáëу÷åíèÿ è ïðè äîïîëíèòåëьíîì 
äåéñòâèè ðèáîêñèíà.

Ìàòåðèàëы è ìåòîäы
ìàòåðèàëîì èññëåäîâàíèÿ áûëè ëèì

ôîöèòû ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè 3õ çäîðî
âûõ äîíîðîâ, êуëьòèâèðîâàííûå ñòàíäàðò
íûì ìåòîäîì ñ íåêîòîðûìè ìîäèôèêà
öèÿìè, îïèñàííûìè íàìè ðàíåå [19]. äëÿ 
îöåíêè ÷àñòîòû è ñïåêòðà õðîìîñîìíûõ 
àáåððàöèé è ïîñòðîåíèÿ êàëèáðîâî÷íûõ 
êðèâûõ “äîçà – ýôôåêò” ãàììàîáëу÷åíèå 
êуëьòуð ëèìôîöèòîâ îñуùåñòâëÿëè íà òå
ðàïåâòè÷åñêîì àïïàðàòå “ðîêуñ” ñ èñòî÷
íèêîì 60Co Íàöèîíàëьíîãî èíñòèòуòà ðàêà 
ìЗ óêðàèíû â äèàïàçîíå äîç 0,1–1,0 ãð 
ïðè ìîùíîñòè äîçû 0,9 ãð/ìèí. ìåòàôàç
íûé àíàëèç àáåððàöèé õðîìîñîì âûïîëíÿ
ëè ñ ýëåìåíòàìè êàðèîòèïèðîâàíèÿ. â  êà
÷åñòâå ðàäèîïðîòåêòîðà â ýêñïåðèìåíòå 
èñïîëьçîâàí èíîçèí (ðèáîêñèí “äàðíèöà, 
óêðàèíà”), êîòîðûé ââîäèëè â êîíöåíòðà
öèè 0,01 ìã/ìë êðîâè çà 30 ìèí äî îáëу÷å
íèÿ. äëÿ àïïðîêñèìàöèè çàâèñèìîñòè öè
òîãåíåòè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé îò âåëè÷èíû 
äîçû îáëу÷åíèÿ D èñïîëьçîâàíû: 
ëèíåéíàÿ ìîäåëь y = αD + b;
ëèíåéíîêâàäðàòè÷íàÿ 
ìîäåëь   y = αD2 + bD + c;
ìîäåëь ñïëàéíîâîé ðåãðåññèè          

 

,

ãäå ó – êîëè÷åñòâî àáåððàöèé õðîìîñîì 
íà êàæäûå 100 ïðîàíàëèçèðîâàííûõ ìåòà
ôàç; à, b, ñ, α1, α2 ,b1, b2 – êîýôôèöèåíòû 
(ïàðàìåòðû) ìîäåëåé.

âû÷èñëåíèå ïàðàìåòðîâ ëèíåéíîé è 
ëèíåéíîêâàäðàòè÷íîé ìîäåëåé ïðîâî
äèëè ñòàíäàðòíûìè ìåòîäàìè ðàñ÷åòà 
ïàðàìåòðîâ â ñõåìå ëèíåéíîé ðåãðåññèè 

ñ ïîìîùьþ ìåòîäîâ íàèìåíьøèõ êâàä
ðàòîâ (ìÍê), à äëÿ âû÷èñëåíèÿ ïàðàìåò
ðîâ ñïëàéíîâ èñïîëьçîâàí ðàçðàáîòàí
íûé ñòàòèñòè÷åñêèé ìåòîä íåëèíåéíîé 
ðåãðåññèè, êîòîðûé áàçèðуåòñÿ íà ìÍê è 
ïîðÿäêîâûõ ñòàòèñòèêàõ [20]. îøèáêà ìî
äåëè îïðåäåëÿëàñь îñòàòî÷íîé ñуììîé 
êâàäðàòîâ â ðåçуëьòàòå ñðàâíåíèÿ ýêñïå
ðèìåíòàëьíûõ è ðàñ÷åòíûõ äàííûõ, ïîëу
÷åííûõ íà îñíîâàíèè уêàçàííîé ìîäåëè: 
÷åì ìåíьøå îñòàòî÷íàÿ ñуììà êâàäðàòîâ, 
òåì áîëåå òî÷íàÿ ìîäåëь.

рåзуëüòàòы è îáñужäåíèå
öèòîãåíåòè÷åñêèå äàííûå, ïîëу÷åí

íûå ïðè ãàììàîáëу÷åíèè (â èíòåðâàëå 
äîç 0,1–1,0 ãð) êуëьòуð ëèìôîöèòîâ íà 
G0ñòàäèè ìèòîòè÷åñêîãî öèêëà òðåõ уñ
ëîâíî çäîðîâûõ äîíîðîâ ïðåäñòàâëåíû íà 
ðèñ. 1.

àíàëèç ïîëу÷åííûõ êàëèáðîâî÷íûõ 
êðèâûõ ñâèäåòåëьñòâуåò îá èõ àíîìàëь
íîì õàðàêòåðå ñ íàëè÷èåì ïëàòî (äîçîíå
çàâèñèìîãî у÷àñòêà) â îáëàñòè ìàëûõ äîç 
(0,10,5 ãð). Пðè àíàëèçå èíäèâèäуàëьíîé 
äîçîâîé êðèâîé (ðèñ. 2), ïîñòðîåííîé äëÿ 
êîíêðåòíîãî äîíîðà, ÷åòêî îïðåäåëÿåòñÿ 
ïëàòî äëÿ ÷àñòîòû êëåòîê ñ àáåððàöèÿìè, 
îáùåé ÷àñòîòû àáåððàöèé õðîìîñîì â èí
òåðâàëå äîç 0,1–0,3 ãð. 

Эòî ìîæåò îçíà÷àòь, ÷òî ïðè ïîñòðîå
íèè êàëèáðîâî÷íûõ êðèâûõ öåëåñîîáðàç
íî у÷èòûâàòь èíäèâèäуàëьíуþ ðàäèî÷уâñ
òâèòåëьíîñòь êîíêðåòíîãî äîíîðà, îïðå
äåëÿåìуþ íà îñíîâàíèè G2radiosensitivity 
assay [8]. â õàðàêòåðå äîçîâûõ êðèâûõ â 
èíòåðâàëå èçу÷åííûõ äîç ïðåâàëèðуåò ëè
íåéíàÿ êîìïîíåíòà, ÷òî ïîäòâåðæäàåò
ñÿ çíà÷åíèÿìè α êîýôôèöèåíòà ðåãðåñ
ñèîííûõ уðàâíåíèé (ðèñ. 2).

Пðè ýòîì ìîäåëь ñïëàéíîâîé ðåã
ðåññèè (êуñî÷íîëèíåéíûå ñïëàéíû) ñу
ùåñòâåííî ëу÷øå ëèíåéíîé è ëèíåéíî
êâàäðàòè÷íîé ìîäåëåé îïèñûâàåò ýêñ
ïåðèìåíòàëьíûå äàííûå, ïîëу÷åííûå â 
èññëåäуåìîì äèàïàçîíå äîç. óëу÷øå
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íèå êà÷åñòâà àïïðîêñèìàöèè  äîñòèãàåò
ñÿ çà ñ÷åò уìåíьøåíèÿ îøèáêè ìîäåëè, î 
÷åì ñâèäåòåëьñòâуþò ðåçуëьòàòû ñîïîñ
òàâëåíèÿ êà÷åñòâà àïïðîêñèìàöèè ýêñ
ïåðèìåíòàëьíûõ äàííûõ ìîäåëÿìè ðàç
íîé ñëîæíîñòè è èõ îøèáîê. Íàïðèìåð,  
äëÿ öèòîãåíåòè÷åñêîãî ïîêàçàòåëÿ ÷àñòî

òû àáåððàíòíûõ êëåòîê îøèáêà ëèíåéíîé 
ìîäåëè ñîñòàâèëà 4,5; ëèíåéíîêâàäðà
òè÷íîé – 4,2; ñïëàéíîâîé – 3,0; äëÿ îáùåé 
÷àñòîòû àáåððàöèé õðîìîñîì îøèáêà ëè
íåéíîé ìîäåëè ñîñòàâèëà 2,8; ëèíåéíî
êâàäðàòè÷íîé 2,7 è äëÿ ñïëàéíîâîé 1,6. 
òàêèì îáðàçîì îøèáêà ñïëàéíîâîé ìîäå
ëè èìååò íàèìåíьøåå çíà÷åíèå äëÿ âñåõ 
èçу÷åííûõ öèòîãåíåòè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé.

Пîñêîëьêу ñõîäíûå öèòîãåíåòè÷åñêèå 
çàâèñèìîñòè â îáëàñòè äåéñòâèÿ ìàëûõ 
äîç âîñïðîèçâîäÿòñÿ ñ ïîñòîÿíñòâîì â íå
çàâèñèìûõ èññëåäîâàíèÿõ [1–9, 13, 16–18 
è äð.], òî ìîæíî ñ÷èòàòь, ÷òî òàêàÿ àíî
ìàëьíàÿ ôîðìà êðèâîé “äîçà – ýôôåêò” 
îïðåäåëÿåòñÿ íå ñëу÷àéíûìè ôëуêòуàöè
ÿìè, à ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì êà÷åñòâåííûõ 
îñîáåííîñòåé ëу÷åâûõ ðåàêöèé ãåíåòè÷åñ
êîãî àïïàðàòà êëåòîê íà îáëу÷åíèå â ýòîì 
äèàïàçîíå äîç.

î ïðè÷èíàõ ïîÿâëåíèÿ ïëàòî íà äîçî
âîé êðèâîé â îáëàñòè ìàëûõ äîç âûñêàçà
íû ñëåäуþùèå ïðåäïîëîæåíèÿ: íåîäíî
ðîäíîñòь ïîïуëÿöèè êëåòîê, âêëþ÷åíèå 
ïðîãðåññèðуþùèõ ñ äîçîé ðåïàðàòèâíûõ 
ïðîöåññîâ ïîñëå ìîíîòîííîãî уâåëè÷åíèÿ 
÷èñëà ïîâðåæäåíèé íà íà÷àëьíîì у÷àñòêå 
äîçîâîé êðèâîé; ñуùåñòâîâàíèå “àâàðèé
íîãî” òèïà ðåïàðàöèè, êîòîðàÿ âêëþ÷àåò
ñÿ ïðè ðîñòå ãåíåòè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé 
ïðè ïåðåõîäå êðèâîé íà ïëàòî; ñуùåñòâî
âàíèå ìàëîãî ïуëà “êëåòîê ýâîëþöèîííî
ãî ðåçåðâà”; îäíîâðåìåííîå уâåëè÷åíèå 
ñ ðîñòîì äîçû уðîâíÿ ïîâðåæäåíèé äÍê è 
ïðîíèöàåìîñòè ÿäåðíîé ìåìáðàíû, ñïî
ñîáñòâуþùåé ýêñïðåññèè “ðåïàðàòèâíûõ” 
ãåíîâ [13, 16, 21–22 è äð.].

ââåäåíèå ðèáîêñèíà â êуëьòуðу êëåòîê 
äî îáëу÷åíèÿ  ñíèæàåò ÷àñòîòу àáåððàíò
íûõ êëåòîê è îáùуþ ÷àñòîòу àáåððàöèé 
õðîìîñîì (ðèñ. 2). ìåíåå âûðàæåííûé 
ýôôåêò ðèáîêñèíà íà öèòîãåíåòè÷åñêîì 
уðîâíå ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè äîçå 0,3 ãð, òî 
åñòь ïðè “âûõîäå” êðèâîé èç ïëàòî, à ìàê
ñèìàëьíûé ðàäèîçàùèòíûé ýôôåêò – ïðè 

рèñ. 1. óñðåäíåííûå öèòîãåíåòè÷åñêèå äàííûå   ïðè 
γîáëу÷åíèè êуëьòуð ëèìôîöèòîâ äîíîðîâ â äèàïàçî
íå äîç 0,11,0 ãð: 1 – îáùàÿ ÷àñòîòà àáåððàíòíûõ ìå
òàôàç; 2 – îáùàÿ ÷àñòîòà àáåððàöèé õðîìîñîì; 3 –
îáùàÿ ÷àñòîòà äèöåíòðè÷åñêèõ õðîìîñîì

рèñ. 2. èíäèâèäуàëьíàÿ äîçîâàÿ êðèâàÿ ïðè äî
ïîëíèòåëьíîì äåéñòâèè ðàäèîïðîòåêòîðà ðèáîê
ñèíà: 1 – ÷àñòîòà àáåððàíòíûõ êëåòîê; 2 – ÷àñòîòà 
àáåððàíòíûõ êëåòîê + ð; 3 – ÷àñòîòà àáåððàöèé õðî
ìîñîì; 4 – ÷àñòîòà àáåððàöèé õðîìîñîì + ð
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äîçàõ 0,1 è 0,5 ãð. ìîæíî çàêëþ÷èòь, ÷òî 
ïðè äîçàõ 0,1 è 0,5 ãð ðèáîêñèí, çàùèùàÿ 
êëåòêè îò ðàäèàöèîííîèíäуöèðîâàííûõ 
ïîâðåæäåíèé, “äîâîäèò уðîâåíь àáåððà
öèé õðîìîñîì äî âåðõíåé ãðàíèöû ñïîí
òàííîãî (3/100 ìåòàôàç)”. òàêèì îáðàçîì, 
“ñíèìàÿ” ïëàòî, ðàäèîïðîòåêòîð èíîçèí 
(ðèáîêñèí) èçìåíÿåò àíîìàëьíûé õîä äî
çîâûõ êðèâûõ â äèàïàçîíå äîç 0,1–0,5 ãð.

â ýêñïåðèìåíòàëьíûõ èññëåäîâàíèÿõ 
уñòàíîâëåíî, ÷òî ïðåïàðàò ðèáîêñèí ÿâëÿ
åòñÿ ýôôåêòèâíûì ðàäèîïðîòåêòîðîì ïðè 
ðàçëè÷íûõ ðåæèìàõ ðàäèàöèîííîãî âîç
äåéñòâèÿ [23]. îí èçâåñòåí êàê ñòèìуëÿòîð 
ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â îðãàíèçìå è 
ïðåäøåñòâåííèê ñèíòåçà àòÔ è íуêëåîòè
äîâ, òåì ñàìûì ïîääåðæèâàÿ ýíåðãåòè
÷åñêèé áàëàíñ â ðàçëè÷íûõ êëåòêàõ è òêà
íÿõ è ò.ä. Пîëу÷åííûé â íàøåì èññëåäîâà
íèè ðàäèîçàùèòíûé ýôôåêò ðèáîêñèíà íà 
ãåíåòè÷åñêîì уðîâíå ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê 
îðãàíèçìà ÷åëîâåêà – ëèìôîöèòîâ ïåðè
ôåðè÷åñêîé êðîâè – ìû ñâÿçûâàåì ñ àêòè
âàöèåé ôåðìåíòàòèâíûõ ñèñòåì è ïðîöåñ
ñîâ ðåïàðàöèè.

выâîäы
äëÿ âûïîëíåíèÿ öèòîãåíåòè÷åñêîé äî

çèìåòðèè îáëу÷åíèÿ â îáëàñòè ìàëûõ äîç 
öåëåñîîáðàçíåå èñïîëьçîâàòь ìîäåëь ëè
íåéíîé ñïëàéíîâîé ðåãðåññèè, îøèáêà 
êîòîðîé èìååò íàèìåíьøåå çíà÷åíèå äëÿ 
èçу÷åííûõ öèòîãåíåòè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé 
ïî ñðàâíåíèþ ñ äðуãèìè ìîäåëÿìè.

Пðåäâàðèòåëьíîå ââåäåíèå â êуëьòу
ðу êëåòîê ðèáîêñèíà ïðè äîçàõ 0,1 è 0,5 ãð 
ãàììàîáëу÷åíèÿ ñíèæàåò уðîâåíь ðàäè
àöèîííîèíäуöèðîâàííûõ õðî ìîñîìíûõ 
ïîâðåæäåíèé âïëîòь äî êîíòðîëьíûõ çíà
÷åíèé.
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õàðàêòåð êàëІÁðóâàëüÍèõ êðèâèõ  
ó öèòîãåÍåòè×ÍІЙ äîЗèìåòðІЇ

Å. À. Äüом³íà1, Î. Ì. Äåм÷åíêо1, ². Ð. Áàðèëÿê2

1 Іíñòèòуò åêñïåðèìåíòàëьíî¿ ïàòîëîã³¿, îíêîëîã³¿ ³ 
ðàä³îá³îëîã³¿ ³ì. ð. Є. êàâåöьêîãî ÍàÍ óêðà¿íè 
óêðà¿íà, 03022, ì. êèåâ, âуë. âàñèëьê³âñьêà, 45 
2 Íàуêîâèé öåíòð ðàä³àö³éíî¿ ìåäèöèíè àìÍ 
óêðà¿íè  
óêðà¿íà, 04050, ì. êèåâ, âуë. ìåëьíèêîâà, 53 
email: demchenko_e@mail.ru

äëÿ âèêîíàííÿ öèòîãåíåòè÷íî¿ äîçèìåòð³¿ òà ³í
òåðïðåòàö³¿ õàðàêòåðу êàë³áðуâàëьíèõ êðèâèõ â 
îáëàñò³ ìàëèõ äîç îïðîì³íåííÿ äîö³ëьíî âèêî
ðèñòîâуâàòè ìîäåëь ë³í³éíî¿ ñïëàéíîâî¿ ðåãðå
ñ³¿. ðàä³îïðîòåêòîð ³íîçèí  (ðèáîêñèí) çíèæуº 
ð³âåíь ðàä³àö³éíî ³íäуêîâàíèõ àáåðàö³é õðîìî
ñîì äî êîíòðîëьíèõ çíà÷åíь (ñïîíòàííîãî ð³â
íÿ), òèì ñàìèì âïëèâàº íà  àíîìàëьíèé õàðàê
òåð êðèâî¿ “äîçà – åôåêò”.

Êëþ÷оâ³ ñëоâà: ìîäåëь ñïëàéíîâî¿ ðåãðåñ³¿, äî
çèìåòð³ÿ, àáåðàö³¿ õðîìîñîì, ðèáîêñèí.



ISSN 18107834. Â³ñí. Óêð. тоââà ãåíåтèê³â ³ ñåëåêö³оíåð³â. 2009, том 7, № 2190

Э.А. Демèíà, Е.Н. Демчеíко, И.Р. Бàðèëяк

CALIBRATION CURVES PLOTTING  
IN CYTOGENETIC DOSIMETRY
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The model of linear spline regression was 
demonstrated to be preferable for interpretation 
of dose dependence character at the low dose 
rates. Reducing the level of radiation induced 
chromosome aberrations radioprotector inosin 
(riboxin) ‘abrogates’ the plateau altering the 
abnormal character of ‘doseeffect’ curve that 
is specific for the region of low dose ionizing 
irradiation.

Key  words: spline regression models, dosimetry, 
chromosome aberrations, riboxin.


