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ÊÎÐÐÅÊÖÈß ÖÈÒÎÃÅÍÅÒÈ×ÅÑÊÈÕ ÝÔÔÅÊÒÎÂ ÏÀÊËÈÒÀÊÑÅËÀ

È ÖÈÑÏËÀÒÈÍÀ ÝÊÑÒÐÀÊÒÎÌ ÊÎÐÍÅÉ ØËÅÌÍÈÊÀ ÁÀÉÊÀËÜÑÊÎÃÎ

Î. Â. Íåóïîêîåâà1, Î. Ë. Âîðîíîâà1, À. À. ×óðèí1, 2, Í. È. Ñóñëîâ1,

È. Â. Øèëîâà1, È. Í. Êóçîâêèíà3

Èçó÷åíî âëèÿíèå ýêñòðàêòà êîðíåé øëåìíèêà áàéêàëüñêîãî, êóëüòèâèðóåìîãî â

óñëîâèÿõ in vitro íà ãåíåòè÷åñêèå ñòðóêòóðû êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà ìûøåé ëèíèè

ÑÂÀ/ÑàLac, ïîâðåæäàåìûå ïðîòèâîîïóõîëåâûìè ïðåïàðàòàìè ïàêëèòàêñåëîì è öèñ-

ïëàòèíîì. Âûÿâëåíî åãî ãåíîïðîòåêòîðíîå ñâîéñòâî êàê ïðè îäíîêðàòíîì, òàê è ïðè

êóðñîâîì ïðèìåíåíèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïàêëèòàêñåë; öèñïëàòèí; ýêñòðàêò êîðíåé øëåìíèêà áàéêàëüñêîãî;

êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà; àáåððàöèè

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Èçâåñòíî, ÷òî èíäóöèðîâàííûé ìóòàãåíåç ÿâëÿåòñÿ

ñóùåñòâåííûì ôàêòîðîì, îêàçûâàþùèì íåãàòèâíîå

âëèÿíèå íà ïðèñïîñîáëåííîñòü ïîïóëÿöèè â öåëîì è

íà çäîðîâüå ïîðàæåííîãî èíäèâèäóóìà, â ÷àñòíîñòè

[1, 8]. Íåñîìíåííóþ âàæíîñòü ïðåäñòàâëÿþò èññëåäî-

âàíèÿ, íàïðàâëåííûå íà èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ ïîâðåæ-

äåíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ ñòðóêòóð ðàçëè÷íûìè ôàêòîðàìè

(â òîì ÷èñëå è ëåêàðñòâåííûìè ïðåïàðàòàìè), à òàêæå

ïîèñê ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ àíòèìóòàãåííîé àê-

òèâíîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê èçó÷åííîìó ôàêòîðó èëè

èõ ãðóïïå. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü ïîäîáíûå ñâîéñòâà è

ó áèîòåõíîëîãè÷åñêîãî øëåìíèêà áàéêàëüñêîãî, òàê

êàê ó äèêîðàñòóùåãî ðàñòåíèÿ ðàíåå óæå áûë âûÿâëåí

øèðîêèé ñïåêòð áèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ, â òîì ÷èñëå

àíòèìóòàãåííûõ [3, 5, 7, 12].

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå ãåíîïðîòåê-

òîðíûõ ñâîéñòâ ó ýêñòðàêòà êîðíåé øëåìíèêà áàéêàëü-

ñêîãî, ïîëó÷åííîãî áèîòåõíîëîãè÷åñêèì ïóòåì, ïðè

ìîäåëèðîâàíèè ìóòàãåíåçà ïðåïàðàòàìè ñ ðàçëè÷íûìè

ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ ïàêëèòàêñåëîì (êàê àíåóãåí) è

öèñïëàòèíîì (â êà÷åñòâå ïðÿìîãî ìóòàãåíà, ïîâðåæ-

äàþùåãî ÄÍÊ).

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïîñòàâëåíû íà 135 ìûøàõ-ñàìöàõ è

ñàìêàõ, ìàññîé 18 – 22 ã ëèíèè ÑÂÀ/CaLac ðàçâîäêè

ëàáîðàòîðèè ýêñïåðèìåíòàëüíîãî áèîìîäåëèðîâàíèÿ

ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè ÑÎ ÐÀÌÍ. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè

â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðàâèëàìè, ïðèíÿòûìè Åâðîïåéñêîé

êîíâåíöèåé ïî çàùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ (Ñòðàñ-

áóðã, 1986). Ýâòàíàçèþ æèâîòíûõ ïðîâîäèëè ìåòîäîì

öåðâèêàëüíîé äèñëîêàöèè.

Â èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè ïðîòèâîîïóõîëåâûå

ïðåïàðàòû: öèñïëàòèí (öèñïëàòèí, “Ebewe”, Àâñòðèÿ)

è ïàêëèòàêñåë (ìèòîòàêñ, “Dr. Reddy’s”, Èíäèÿ). Öèòî-

ñòàòèêè ââîäèëè ìûøàì îäíîêðàòíî, âíóòðèáðþøèí-

íî â ìàêñèìàëüíî ïåðåíîñèìîé äîçå (ÌÏÄ), êîòîðàÿ

ñîñòàâèëà äëÿ ïàêëèòàêñåëà 40 ìã/êã, à äëÿ öèñïëàòèíà

6 ìã/êã. ÌÏÄ èëè äîçó, âûçûâàþùóþ 10 % ëåòàëü-

íîñòü, ðàññ÷èòûâàëè ìåòîäîì Ëèò÷ôèëäà è Óèëêîêñî-

íà [10]. Ôàðìàêîëîãè÷åñêóþ êîððåêöèþ âûÿâëåííûõ

íàðóøåíèé ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ýêñòðàêòà êîðíåé

øëåìíèêà áàéêàëüñêîãî (ÝØÁ). ÝØÁ ââîäèëè âíóòðè-

æåëóäî÷íî îäíîêðàòíî (ñàìöàì) è 5-äíåâíûì êóðñîì

(ñàìöàì è ñàìêàì) â äîçå 40 ìã/êã ïðåäâàðèòåëüíî çà

1 ÷ äî èíúåêöèè öèòîñòàòèêîâ. Ýôôåêòû îäíîêðàòíîãî

ïðèìåíåíèÿ ÝØÁ è ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ

èçó÷àëè ÷åðåç 24 ÷ (âðåìÿ êëåòî÷íîãî öèêëà ïîïóëÿ-

öèè áûñòðî äåëÿùèõñÿ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà (ÊÊÌ),

ñîîòâåòñòâóåò ïåðâîìó êëåòî÷íîìó ïîêîëåíèþ, â êîòî-

ðîì ïðåäñòàâëåí âåñü îáúåì íàðóøåíèé, âîçíèêøèõ

ïîä âëèÿíèåì ìóòàãåíà), 48 ÷ è 3 ìåñ ïîñëå ââåäåíèÿ

(ðàííèå è îòäàëåííûå ýôôåêòû). Ðåçóëüòàòû êóðñîâîãî

ïðèìåíåíèÿ ÝØÁ îöåíèâàëè ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå åãî ïî-

ñëåäíåãî ïðèìåíåíèÿ è èíúåêöèè öèòîñòàòèêîâ.

Ñûðüåì äëÿ ýêñòðàêòà ïîñëóæèëè êîðíè øëåìíèêà

áàéêàëüñêîãî, ïîëó÷åííûå áèîòåõíîëîãè÷åñêèì ñïî-

ñîáîì â Èíñòèòóòå ôèçèîëîãèè ðàñòåíèé ÐÀÍ [4].

ÝØÁ ïðåäñòàâëÿåò êîìïëåêñ âåùåñòâ, èçâëåêàåìûõ èç

ñûðüÿ 70 % ðàñòâîðîì ýòàíîëà, è ñîäåðæàùèõ 72 %

âîãîíèçèäà è âîãîíèíà (63,3 è 8,6 % ñîîòâåòñòâåííî)

îò îáùåãî ñîäåðæàíèÿ ôëàâîíîâ. ÝØÁ ââîäèëè ïîñëå

ñãóùåíèÿ îòãîíêîé ýòàíîëà è ïîñëåäóþùèì ðàçâåäå-

íèåì äèñòèëëèðîâàííîé âîäîé. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ

èñïîëüçîâàëè äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó.

Â ðàáîòå ïðîâîäèëè ó÷åò àáåððàöèé õðîìîñîì â

ÊÊÌ ìëåêîïèòàþùèõ [9]. Íà ãîòîâûõ ïðåïàðàòàõ ó÷è-
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òûâàëè äîëþ ïîâðåæäåííûõ êëåòîê, àáåððàíòíûå õðî-

ìîñîìû, êëåòêè ñ óâåëè÷åííûì íàáîðîì õðîìîñîì

(ïîëè è òåòðàïëîèäíûå — 4n îêðóãëûå ìåòàôàçû, ñ õî-

ðîøèì ðàçáðîñîì õðîìîñîì, îäèíàêîâûõ ïî ñòðóêòó-

ðå, áåç íàëîæåíèé) â ïðîöåíòàõ. Âû÷èñëÿëè ôàêòîð

ýôôåêòèâíîñòè àíòèìóòàãåíà (ÔÝÀ):

ÔÝÀ = ÀÌì – ÀÌê/ÀÌì, ãäå ÀÌì — àáåððàíòíûå

ìåòàôàçû â ñåðèè ñ ìóòàãåíîì, ÀÌê — àáåððàíòíûå

ìåòàôàçû â ñåðèè ñ êîððåêòîðîì. ÔÝÀ ñ÷èòàåòñÿ ýô-

ôåêòèâíûì, åñëè åãî çíà÷åíèå ïðèáëèæàåòñÿ ê 1. Ñòà-

òèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäè-

ëè ñ ïîìîùüþ ìåòîäîâ âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè è

êðèòåðèÿ Ìàííà-Óèòíè (P
u

< 0,05 è P
u

< 0,01).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

×åðåç 24 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ ïàêëèòàê-

ñåëà íà ïðåïàðàòàõ ÊÊÌ ìûøåé áûëè çàôèêñèðîâàíû

ìåòàôàçíûå ïëàñòèíêè ñî ñòðóêòóðíûìè íàðóøåíèÿ-

ìè õðîìîñîì. Â ãðóïïå ìûøåé-ñàìöîâ äîëÿ ïîâðåæ-

äåííûõ êëåòîê ñîñòàâèëà 6,3 %, àáåððàíòíûõ õðîìî-

ñîì — 7,5 %. Â ãðóïïå ìûøåé-ñàìîê ýòè ïîêàçàòåëè

ñîñòàâèëè 12 è 13,2 % ñîîòâåòñòâåííî. Êðîìå òîãî, ïî-

ñëå ââåäåíèÿ ïàêëèòàêñåëà â êîñòíîì ìîçãå ìûøåé

ïðîèñõîäèëî îáðàçîâàíèå êëåòîê ñ ãåíîìíîé àíîìàëè-

åé — ïîëèïëîèäîâ (ðèñ. 1). Âûÿâëåííàÿ ãåíåòè÷åñêàÿ

ïàòîëîãèÿ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì îñîáåííîñòåé äåéñò-

âèÿ ïàêëèòàêñåëà íà ìèêðîòðóáî÷êè [2, 6, 11, 13]. Ìàê-

ñèìàëüíîå êîëè÷åñòâî ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê íà ïðå-

ïàðàòàõ ÊÊÌ áûëî çàôèêñèðîâàíî íà 48 ÷ íàáëþäåíèÿ

è äîñòèãàëî 19,9 % (ðèñ. 2). ×åðåç 3 ìåñ ïîñëå ââåäå-

íèÿ ïàêëèòàêñåëà ó ìûøåé-ñàìöîâ áûëî âûÿâëåíî

1,1 % ãåíîìíûõ íàðóøåíèé è 3,9 % êëåòîê ñ ïîâðåæ-

äåííûìè õðîìîñîìàìè, ÷òî ïðåâûñèëî ñîîòâåòñòâóþ-

ùèé êîíòðîëüíûé ïîêàçàòåëü â 3,9 ðàçà.

×åðåç 24 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ öèñïëàòè-

íà â ÊÊÌ ãðóïïû ìûøåé-ñàìöîâ áûëî âûÿâëåíî

24,2 % ïîâðåæäåííûõ êëåòîê è 37 % àáåððàíòíûõ õðî-

ìîñîì, à â ãðóïïå ìûøåé-ñàìîê ýòè ïîêàçàòåëè ñîñòà-

âèëè 21,2 è 25 % (ðèñ. 3). Ñðåäè íàðóøåíèé õðîìîñîì

áûëè çàôèêñèðîâàíû îäèíî÷íûå, ïàðíûå ôðàãìåíòû è

îáìåíû. Îòìå÷åíû êëåòêè ñ ìíîæåñòâåííûìè àáåððà-

öèÿìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî îá èçìåíåíèÿõ â ñèñòå-

ìå êëåòî÷íîé ðåïàðàöèè. ×åðåç 48 ÷ ïîñëå ââåäåíèÿ

öèñïëàòèíà ìûøàì-ñàìöàì, êîëè÷åñòâî ìåòàôàç ñ ïî-

âðåæäåííûìè õðîìîñîìàìè â 11,5 ðàç ïðåâûñèëî ñî-

îòâåòñòâóþùèé ïîêàçàòåëü â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æè-

âîòíûõ. Ñïóñòÿ 3 ìåñ ïîñëå ââåäåíèÿ öèñïëàòèíà ó

ìûøåé-ñàìöîâ áûëî îòìå÷åíî â 4,4 ðàçà áîëüøå êëå-

òîê ñ àáåððàöèÿìè, ÷åì â êîíòðîëå. Â ÷èñëå íàðóøå-

íèé áûëè îòìå÷åíû ïðåèìóùåñòâåííî îäèíî÷íûå

ôðàãìåíòû (4 %).

×åðåç 24 ÷ ïîñëå ñî÷åòàííîãî èñïîëüçîâàíèÿ ÝØÁ

è ïàêëèòàêñåëà õðîìîñîìíûå ïîâðåæäåíèÿ áûëè îò-

ìå÷åíû â 3,3 % èññëåäîâàííûõ êëåòîê, ÷òî â 1,9 ðàçà

ìåíüøå, ÷åì â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ òîëüêî

ïàêëèòàêñåë (ðèñ. 2, à ). Ñðåäè àáåððàöèé âûÿâëåíû

òîëüêî îäèíî÷íûå ôðàãìåíòû. Êîëè÷åñòâî ïîëèïëîèä-

íûõ êëåòîê îñòàëîñü áåç èçìåíåíèé ïðè ñðàâíåíèè ñ

ãðóïïîé ïàêëèòàêñåëà. Çíà÷åíèå ÔÝÀ äëÿ îäíîêðàòíî-

ãî ïðèìåíåíèÿ ÝØÁ ñîñòàâèëî 0,48. ×åðåç 48 ÷ ïîñëå

ñî÷åòàííîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ è ïàêëèòàêñåëà íà ïðåïà-

ðàòàõ ÊÊÌ ìûøåé-ñàìöîâ áûëî âûÿâëåíî ñíèæåíèå

êîëè÷åñòâà àáåððàíòíûõ êëåòîê íà 52,6 % îòíîñèòåëü-

íî ãðóïïû ïàêëèòàêñåëà, ÷òî ñîñòàâèëî 1,73 % è äîñ-

òèãëî çíà÷åíèÿ â êîíòðîëå. Ñîäåðæàíèå êëåòîê ñ ãå-

íîìíûìè íàðóøåíèÿìè äîñòèãëî 21,8 % è íå îòëè÷à-

ëîñü îò ñîîòâåòñòâóþùåãî ïîêàçàòåëÿ ïðè ïðèìåíåíèè

ïàêëèòàêñåëà íà 48 ÷ íàáëþäåíèÿ (ðèñ. 2, á ). ×åðåç

òðè ìåñÿöà — íà ïðåïàðàòàõ ÊÊÌ ìûøåé-ñàìöîâ

áûëè îáíàðóæåíû íàðóøåíèÿ â 1,25 % èññëåäîâàííûõ

ìåòàôàç. Îòìå÷åíî ñíèæåíèå êîëè÷åñòâà àáåððàöèé â

3,1 ðàçà, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé, ïîëó÷àâøåé òîëüêî

ïàêëèòàêñåë â òå æå ñðîêè íàáëþäåíèÿ (ðèñ. 2, â ). Âû-

ÿâëåíî âñåãî 0,5 % ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê. Íà îòäàëåí-

íûõ ñðîêàõ èññëåäîâàíèÿ ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ÝØÁ

ïðîèñõîäèëà íîðìàëèçàöèÿ öèòîãåíåòè÷åñêèõ ïîêàçà-

òåëåé, çíà÷åíèå ÔÝÀ ñîñòàâèëî 0,67. Ïðè èññëåäîâà-

íèè êóðñîâîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ íà ôîíå äåéñòâèÿ ïàêëè-

òàêñåëà â êîñòíîì ìîçãå ìûøåé-ñàìöîâ áûëî îáíàðó-

æåíî â 3,5 ðàçà ìåíüøå ïîâðåæäåííûõ ìåòàôàç, ÷åì â

ãðóïïå ñ ââåäåíèåì öèòîñòàòèêà, ÷òî ñîñòàâèëî 1,78 %

è íå ïðåâûøàëî çíà÷åíèå â êîíòðîëå. Âñå íàðóøåíèÿ

ïðåäñòàâëÿëè ñîáîé îäèíî÷íûå ôðàãìåíòû. Êîëè÷åñò-

âî ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê, íå èçìåíèëîñü, ïî ñðàâíå-

íèþ ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ òîëüêî ïàêëè-

òàêñåë (ðèñ. 2, ã ). Çíà÷åíèå ÔÝÀ äëÿ êóðñîâîãî ïðèìå-

íåíèÿ ÝØÁ ñîñòàâèëî 0,72. Êóðñîâîå ââåäåíèå ÝØÁ

ãðóïïå ìûøåé-ñàìîê ñïîñîáñòâîâàëî ñíèæåíèþ äîëè

êëåòîê, ïîâðåæäàåìûõ ïàêëèòàêñåëîì, â 3,2 ðàçà, ïî

ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé öèòîñòàòèêà (ðèñ. 2, ã ). Çíà÷åíèå

ÔÝÀ ÝØÁ â ýòîé ãðóïïå ñîñòàâèëî 0,6.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå ÝØÁ ïîçâîëèëî çàùè-

òèòü õðîìîñîìû îò ãåíîòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ïàêëè-

òàêñåëà, íå çàòðàãèâàÿ ïðè ýòîì ñïåöèôè÷åñêèé ìåõà-

íèçì äåéñòâèÿ öèòîñòàòèêà. Íîðìàëèçóÿ öèòîãåíåòè-
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Ðèñ. 1. Ïîëèïëîèäíàÿ êëåòêà â êîñòíîì ìîçãå ìûøåé ëèíèè

ÑÂÀ/ÑàLac ÷åðåç 48 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîé èíúåêöèè ïàêëèòàê-

ñåëà â äîçå 40 ìã/êã.



÷åñêèå ïîêàçàòåëè, ÝØÁ ïðåäîòâðàùàë ðàçâèòèå îòäà-

ëåííûõ íåãàòèâíûõ ýôôåêòîâ öèòîñòàòèêà.

×åðåç 24 ÷ ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ

è ïîñëåäóþùåé èíúåêöèè öèñïëàòèíà ìûøàì-ñàìöàì

äîëÿ ìåòàôàç ñ ïîâðåæäåííûìè õðîìîñîìàìè ñíèçè-

ëàñü íà 50,4 %, à êîëè÷åñòâî àáåððàíòíûõ õðîìîñîì

íà 57,8 %, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé öèòîñòàòèêà.

(ðèñ. 3, à ). ÔÝÀ ÝØÁ ñîñòàâèë 0,50. ×åðåç 48 ÷ ïîñëå

ââåäåíèÿ öèñïëàòèíà íà ôîíå îäíîêðàòíîãî ïðèìåíå-

íèÿ ÝØÁ îòìå÷åíî ñíèæåíèå äîëè ïîâðåæäåííûõ ìå-

òàôàçíûõ ïëàñòèíîê íà 63,4 % (ðèñ. 3, á ). ×åðåç 3 ìåñ

ïîñëå ââåäåíèÿ ÝØÁ è öèñïëàòèíà áûëî çàôèêñèðîâà-

íî 2,7 % êëåòîê ñ ïîâðåæäåííûìè õðîìîñîìàìè

(ðèñ. 3, â ), ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî èõ êîëè÷åñòâó â êîí-

òðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ. Ïðèìåíåíèå ÝØÁ ñïî-

ñîáñòâîâàëî íîðìàëèçàöèè öèòîãåíåòè÷åñêèõ ïîêàçà-

òåëåé íà îòäàëåííûõ ñðîêàõ íàáëþäåíèÿ. Ïîñëå ïðåä-

âàðèòåëüíîãî êóðñîâîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ äîëÿ ïîâðåæ-

äåííûõ êëåòîê ñíèçèëàñü íà 53 %, ïî ñðàâíåíèþ ñ

ãðóïïîé æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ òîëüêî öèñïëàòèí

(ðèñ. 3, ã ). Â ÷èñëå íàðóøåíèé áûëè îòìå÷åíû, â îñ-

íîâíîì, îäèíî÷íûå ôðàãìåíòû (16 %). Çíà÷åíèå ÔÝÀ

26 Î. Â. Íåóïîêîåâà è äð.
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Ðèñ. 3. Öèòîãåíåòè÷åñêèå ïîêàçàòåëè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà

ìûøåé ïîä âëèÿíèåì öèñïëàòèíà è ýêñòðàêòà êîðíåé øëåìíèêà

áàéêàëüñêîãî (ÝØÁ).

à — ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ öèñïëàòèíà è ÝØÁ + öèñ-

ïëàòèí, á — ÷åðåç 48 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ öèñïëàòèíà è

ÝØÁ + öèñïëàòèí, â — ÷åðåç 3 ìåñ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ öèñï-

ëàòèíà è ÝØÁ + öèñïëàòèí, ã — ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå êóðñîâîãî ââåäåíèÿ

ÝØÁ è îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ öèñïëàòèíà.

Îñòàëüíûå îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 2.
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Ðèñ. 2. Öèòîãåíåòè÷åñêèå ïîêàçàòåëè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà

ìûøåé ïîä âëèÿíèåì ïàêëèòàêñåëà è ýêñòðàêòà êîðíåé øëåì-

íèêà áàéêàëüñêîãî (ÝØÁ).

à — ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ ïàêëèòàêñåëà è êîìáèíà-

öèè ÝØÁ + ïàêëèòàêñåë, á — ÷åðåç 48 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ

ïàêëèòàêñåëà è êîìáèíàöèè ÝØÁ + ïàêëèòàêñåë, â — ÷åðåç 3 ìåñ ïîñëå

îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ ïàêëèòàêñåëà è êîìáèíàöèè ÝØÁ + ïàêëèòàê-

ñåë, ã — ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå êóðñîâîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ è îäíîêðàòíîãî ââå-

äåíèÿ ïàêëèòàêñåëà.

Çäåñü è íà ðèñ. 3: Îòëè÷èÿ çíà÷èìû ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå: * — êîíò-

ðîëüíûõ æèâîòíûõ (ð < 0,05), ** — êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (ð < 0,01);
#

— æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ öèòîñòàòèê (ð < 0,05),
##

— æèâîòíûõ, ïîëó-

÷èâøèõ öèòîñòàòèê (ð < 0,01). Áåëûé ñòîëáåö — êîíòðîëü, ñåðûé —

ãðóïïà öèòîñòàòèêà, ÷åðíûé — ÝØÁ + öèòîñòàòèê.



äëÿ êóðñîâîãî ïðèìåíåíèÿ ÝØÁ ñîñòàâèëî 0,53. Ó ñà-

ìîê ïîñëå ïÿòèäíåâíîãî ââåäåíèÿ ÝØÁ è èíúåêöèè

öèñïëàòèíà íà ïðåïàðàòàõ ÊÊÌ áûëî îòìå÷åíî íà

48 % ìåíüøå ïîâðåæäåííûõ ìåòàôàç, ÷åì ó ñàìîê, ïî-

ëó÷èâøèõ öèòîñòàòèê áåç ýêñòðàêòà øëåìíèêà áàé-

êàëüñêîãî (ðèñ. 3, ã ). Çíà÷åíèå ÔÝÀ äëÿ ÝØÁ ñîñòàâè-

ëî 0,5.

Òàêèì îáðàçîì, îäíîêðàòíîå è êóðñîâîå ïðèìåíå-

íèå ÝØÁ ñíèæàëî êîëè÷åñòâî ñòðóêòóðíûõ íàðóøå-

íèé â ÊÊÌ ìûøåé, âûçâàííûõ èçó÷åííûìè öèòîñòà-

òèêàìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î íàëè÷èè ó ÝØÁ àíòè-

ìóòàãåííûõ ñâîéñòâ. Àíòèìóòàãåííûé ýôôåêò, âåðîÿò-

íî, ñâÿçàí ñ àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ áèîôëàâî-

íîèäîâ (áàéêàëèíà, âîãîíèíà, âîãîíîçèäà,

áàéêàëåèíà), ñîäåðæàùèõñÿ â ÝØÁ. Â ëèòåðàòóðå èìå-

þòñÿ äàííûå îá àíòèîêèñëèòåëüíîé àêòèâíîñòè áàéêà-

ëèíà, â 2 ðàçà ïðåâûøàþùóþ òàêîâóþ ó ðóòèíà, èç-

âåñòíîãî ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ â èññëåäîâàíèÿõ ðàç-

ëè÷íûõ àíòèîêñèäàíòîâ [5, 7, 12].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Íà ìîäåëè èíäóöèðîâàííîãî ïàêëèòàêñåëîì ìó-

òàãåíåçà âûÿâëåíî îáðàçîâàíèå ãåíîìíûõ è ñòðóêòóð-

íûõ íàðóøåíèé â êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà (ÊÊÌ) ñàì-

öîâ è ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ/ÑàLac. ×åðåç 3 ìåñ ïîñëå

ââåäåíèÿ öèòîñòàòèêà âûÿâëåííûå íàðóøåíèÿ ñîõðà-

íÿþòñÿ â êîñòíîì ìîçãå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîò-

íûõ.

2. Öèñïëàòèí èíäóöèðîâàë îáðàçîâàíèå èñêëþ÷è-

òåëüíî ñòðóêòóðíûõ àáåððàöèé â ÊÊÌ ìûøåé è îáëà-

äàëà ýôôåêòîì ïðîäëåííîãî ìóòàãåíåçà.

3. Îäíîêðàòíîå è êóðñîâîå ââåäåíèå ýêñòðàêòà êîð-

íåé øëåìíèêà áàéêàëüñêîãî (40 ìã/êã) ñíèæàëî êëà-

ñòîãåííûé ýôôåêò ïàêëèòàêñåëà è öèñïëàòèíà. Êóðñî-

âîå ââåäåíèå êîððåêòîðà íà ïàêëèòàêñåë-èíäóöèðî-

âàííîé ìîäåëè ìóòàãåíåçà áûëî áîëåå ýôôåêòèâíî,

÷åì åãî îäíîêðàòíîå ïðèìåíåíèå (ÔÝÀ ÝØÁ
îäíîêð.

=

0,48 < ÔÝÀ ÝØÁ
êóðñ.

= 0,72).
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EFFECT OF SCUTELLARIA BAICALENSIS ROOT EXTRACT ON CYTOGENETIC

DAMAGE INDUCED BY PACLITAXEL AND CISPLATIN IN MICE
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The effect of root extract of Baikal skullcap (Scutellaria baicalensis) cultivated in vitro, on the gene structure of CBA/CaLac mice bone marrow cells damaged

by anticancer drugs paclitaxel and cisplatin has been studied. It is established that the root extract exhibits gene protective property upon both single and chro-

nic administration.
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