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Âîçäåéñòâèå èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ âûçûâàåò çíà÷èòåëüíûå ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ â êëåòêàõ ÷åëîâåêà, âûðà-
æàþùèåñÿ â àêòèâàöèè ðàçëè÷íûõ ñèãíàëüíûõ ïóòåé è òðàíñêðèïöèîííîãî îòâåòà ìíîæåñòâà ãåíîâ. Âåëè÷èíà ýòèõ èçìåíåíèé
âàðèàáåëüíà ó ðàçíûõ èíäèâèäîâ, ñîñòàâëÿÿ ôåíîìåí èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè. Â îáçîðå ðàññìàòðèâàþòñÿ
èçâåñòíûå ìàðêåðû èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè ÷åëîâåêà, íà÷èíàÿ îò öèòîãåíåòè÷åñêèõ, ïîçâîëÿþùèõ íåïî-
ñðåäñòâåííî îöåíèòü ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðàöèè ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â êëåòêàõ, äî ìàðêåðîâ,
âûäåëåííûõ íà îñíîâàíèè ïîëíîãåíîìíûõ è ïîëíîòðàíñêðèïòîìíûõ èññëåäîâàíèé äèôôåðåíöèàëüíî ýêñïðåññèðóþùèõñÿ
ãåíîâ, îáóñëîâëèâàþùèõ ðàçëè÷íûå àñïåêòû êëåòî÷íîãî è îðãàíèçìåííîãî îòâåòà íà ðàäèàöèîííîå âîçäåéñòâèå.
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Cytogenetic and expression markers of individual human radiosensitivity
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Exposure to ionizing radiation causes significant functional changes in human cells which lead to activation of various signaling path-
ways and transcriptional response of many genes. The magnitude of these changes is variable for different individuals, making the phe-
nomenon of individual radiosensitivity. In the review, markers of individual radiosensitivity are described ranging from cytogenetic mark-
ers for assessing the efficiency of DNA repair of radiation-induced damage in cells to genome- and transcriptome-wide approaches to
identify differentially expressed genes that determine various aspects of response to radiation exposure.
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Ââåäåíèå

Çíà÷èòåëüíûå îòëè÷èÿ â ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè
ìåæäó îòäåëüíûìè èíäèâèäàìè äèêòóþò íåîáõîäèìîñòü
õàðàêòåðèñòèêè ìåõàíèçìîâ, îòâåòñòâåííûõ çà ôîðìè-
ðîâàíèå èíäèâèäóàëüíûõ îñîáåííîñòåé îòâåòà êëåòîê
÷åëîâåêà íà èîíèçèðóþùåå èçëó÷åíèå. ×àñòîòà ïîâðåæ-
äåíèé ÄÍÊ â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ ÷åëîâåêà îïðåäåëÿ-
åòñÿ óðîâíåì ìóòàãåííîé íàãðóçêè, êîòîðîé ïîäâåðãà-
þòñÿ êëåòêè ÷åëîâåêà, à òàêæå ýôôåêòèâíîñòüþ ðàáîòû
ñèñòåì ðåïàðàöèè âîçíèêàþùèõ íàðóøåíèé. Â îñíîâå
ìåæèíäèâèäóàëüíûõ ðàçëè÷èé ëåæàò ãåíåòè÷åñêèå ïðè-
÷èíû, òàêèå, êàê âàðèàöèè íà óðîâíå ïîñëåäîâàòåëüíî-
ñòè ÄÍÊ èëè ýêñïðåññèè ãåíîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ, ìåòà-
áîëèçìà êñåíîáèîòèêîâ, àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû. Õî-
ðîøî èçâåñòíû êëþ÷åâûå ñèãíàëüíûå ïóòè, èãðàþùèå
âåäóùóþ ðîëü â îòâåòå ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ÷åëîâåêà íà
èîíèçèðóþùåå èçëó÷åíèå è, â ïåðâóþ î÷åðåäü, â âîññòà-
íîâëåíèè ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ. Îäíàêî ìîëåêóëÿðíûå è
êëåòî÷íûå ìåõàíèçìû, îáóñëîâëèâàþùèå ìåæèíäèâè-
äóàëüíûå ðàçëè÷èÿ â óðîâíå ðàäèàöèîííî-èíäóöèðî-

âàííûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â êëåòêàõ ÷åëîâåêà, îñòàþòñÿ
åù¸ âî ìíîãîì íå èäåíòèôèöèðîâàííûìè.

Âîçìîæíûå ïðèëîæåíèÿ ýòèõ èññëåäîâàíèé îáøèð-
íû è ïðîñòèðàþòñÿ îò ïðîôåññèîíàëüíîãî îòáîðà êàí-
äèäàòîâ íà äàëüíèå êîñìè÷åñêèå ïîëåòû äî ðàçðàáîòêè
ïåðñîíàëèçèðîâàííûõ ïîäõîäîâ ê ïðîâåäåíèþ ëó÷åâîé
òåðàïèè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Êðîìå òîãî, àêòóàëü-
íûì ÿâëÿåòñÿ ïîèñê ãåíîâ-ìèøåíåé äëÿ ðàäèîñåíñèáè-
ëèçàöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê ïðè ëó÷åâîé òåðàïèè çëîêà-
÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé.

Â îáçîðå ðàññìàòðèâàþòñÿ èçâåñòíûå ìàðêåðû èíäè-
âèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè ÷åëîâåêà, íà÷èíàÿ
îò öèòîãåíåòè÷åñêèõ, ïîçâîëÿþùèõ íåïîñðåäñòâåííî
îöåíèòü ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðàöèè ðàäèàöèîííî-èíäó-
öèðîâàííûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â êëåòêàõ, äî ìàðêåðîâ,
âûäåëåííûõ íà îñíîâàíèè ïîëíîãåíîìíûõ è ïîëíî-
òðàíñêðèïòîìíûõ èññëåäîâàíèé äèôôåðåíöèàëüíî ýêñ-
ïðåññèðóþùèõñÿ ãåíîâ, îáóñëîâëèâàþùèõ ðàçëè÷íûå
àñïåêòû êëåòî÷íîãî è îðãàíèçìåííîãî îòâåòà íà ðàäèà-
öèîííîå âîçäåéñòâèå.
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Öèòîãåíåòè÷åñêèå ìàðêåðû

èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè

Îäíèì èç êëàññè÷åñêèõ ìåòîäîâ, ïîçâîëÿþùèõ îöå-
íèâàòü èíäèâèäóàëüíóþ ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòü, ÿâëÿåò-
ñÿ àíàëèç õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â êóëüòèâèðîâàííûõ
ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè. Äàííûé ìåòîä ïî-
çâîëÿåò îöåíèòü êàê àáåððàöèè õðîìîñîìíîãî òèïà (äå-
ëåöèè, òðàíñëîêàöèè), òàê è ðàçðûâû è îáìåíû, ÿâëÿþ-
ùèåñÿ íàðóøåíèÿìè õðîìàòèäíîãî òèïà. Àíàëèç ïðåïà-
ðàòîâ ìåòàôàçíûõ õðîìîñîì ïîñëå âîçäåéñòâèÿ èîíèçè-
ðóþùåãî èçëó÷åíèÿ in vitro èñïîëüçîâàëñÿ äëÿ îöåíêè
èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè â îòíîøåíèè
ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè ëèøü â íå-
ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèÿõ [1—3]. Ó áîëüíûõ ðà-
êîì ìîëî÷íîé æåëåçû (ÐÌÆ) â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè
ñ èñïîëüçîâàíèåì ìàëûõ è áîëüøèõ ìîùíîñòåé äîç íå
áûëî ïîêàçàíî ñâÿçè ìåæäó âåðîÿòíîñòüþ âîçíèêíîâå-
íèÿ è òÿæåñòüþ ïîáî÷íûõ ðåàêöèé ñ ÷àñòîòîé õðîìàòèä-
íûõ ðàçðûâîâ ïîñëå ìîäåëüíîãî âîçäåéñòâèÿ �-èçëó÷å-
íèåì â äîçå 3,5 Ãð in vitro [1]. Â äðóãîì èññëåäîâàíèè áû-
ëî îáíàðóæåíî, ÷òî ÷àñòîòà õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ
â êóëüòèâèðîâàííûõ ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè áîëüíûõ ñ îïóõîëÿìè ãîëîâû è øåè ïîñëå îáëó÷åíèÿ
in vitro ðåíòãåíîâñêèì èçëó÷åíèåì â äîçå 6 Ãð áûëà ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå ó ïàöèåíòîâ, èìåþùèõ òÿæå-
ëûå îñëîæíåíèÿ â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè, ïî ñðàâíåíèþ
ñ ìåíåå ðàäèî÷óâñòâèòåëüíûìè ïàöèåíòàìè [2]. Â áîëåå
ïîçäíåé ðàáîòå òîé æå ãðóïïîé àâòîðîâ áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ÷àñòîòà õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ îòðàæàåò âåðîÿò-
íîñòü âîçíèêíîâåíèÿ ïîáî÷íûõ ðåàêöèé ëó÷åâîé òåðà-
ïèè òîëüêî ïðè ìîäåëüíîì âîçäåéñòâèè â äîçå 6 Ãð, íî
íå 3 Ãð [3].

Òàêèì îáðàçîì, ââèäó íåáîëüøîãî ÷èñëà ïðîâåäåí-
íûõ èññëåäîâàíèé è ïðîòèâîðå÷èâûõ ðåçóëüòàòîâ íåëüçÿ
îäíîçíà÷íî ãîâîðèòü î âîçìîæíîñòè ïðåäñêàçàíèÿ ïî-
áî÷íûõ ýôôåêòîâ ëó÷åâîé òåðàïèè íà îñíîâå àíàëèçà
÷àñòîòû õðîìàòèäíûõ àáåððàöèé in vitro ïðè îáëó÷åíèè.
Íåîáõîäèìî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî â ïðîâåäåííûõ ê íàñòîÿ-
ùåìó ìîìåíòó èññëåäîâàíèÿõ ïðèìåíÿëñÿ ïîäõîä ñ îá-
ëó÷åíèåì ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè â ôàçå G2
êëåòî÷íîãî öèêëà in vitro è èñïîëüçîâàíèåì àíàëèçà
òîëüêî ÷àñòîòû õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ â êà÷åñòâå ìàð-
êåðà îøèáîê ñèñòåìû ðåïàðàöèè ÄÍÊ [1—3].

Íàðÿäó ñ èññëåäîâàíèåì ïðåïàðàòîâ ìåòàôàçíûõ
õðîìîñîì â êà÷åñòâå ìàðêåðà îöåíêè âåðîÿòíîñòè ðàç-
âèòèÿ ïîáî÷íûõ ðåàêöèé ïðè ëó÷åâîé òåðàïèè âîçìîæ-
íî è èñïîëüçîâàíèå ÷àñòîòû ìèêðîÿäåð. Ìèêðîÿäðà îá-
ðàçóþòñÿ ïðè îòñòàâàíèè â àíàôàçå ìèòîòè÷åñêîãî äåëå-
íèÿ êàê àöåíòðè÷åñêèõ ôðàãìåíòîâ, ñâÿçàííûõ ñ ïðÿ-
ìûì âîçäåéñòâèåì èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ, òàê è öå-
ëûõ õðîìàòèä èëè õðîìîñîì [4]. Ñëåäîâàòåëüíî, îöåíêà
÷àñòîòû ìèêðîÿäåð, ñîäåðæàùèõ ôðàãìåíòû õðîìîñîì,
ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê àíàëîã îöåíêè ÷àñòîòû õðî-
ìàòèäíûõ ðàçðûâîâ. Áîëüøèå âîçìîæíîñòè äëÿ àâòîìà-
òèçàöèè è íèçêèå òðóäîçàòðàòû ïðè ïîäñ÷åòå ìèêðîÿäåð
îïðåäåëÿþò èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ê èõ àíàëèçó â êà÷å-

ñòâå áèîìàðêåðà èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíî-
ñòè. Îäíàêî ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó áûëî ïðåäïðèíÿòî
ëèøü íåñêîëüêî ïîïûòîê îöåíêè âîçìîæíîñòè ïðèìå-
íåíèÿ ìèêðîÿäåðíîãî òåñòà äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ èíäèâèäó-
àëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëü-
íûõ â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè. Íå áûëî îáíàðóæåíî êîð-
ðåëÿöèè ìåæäó óðîâíåì ìèêðîÿäåð ïðè îáëó÷åíèè in vit-

ro è âåðîÿòíîñòüþ ðàçâèòèé ïîáî÷íûõ ðåàêöèé ó áîëü-
íûõ ÐÌÆ [1] è ïàöèåíòîâ ñ ðàêîì øåéêè ìàòêè [5]. Îä-
íàêî ïðè îáëó÷åíèè ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè in vitro �-èçëó÷åíèåì â äîçå 4 Ãð ÷àñòîòà ìèêðîÿäåð
â êëåòêàõ, ïîëó÷åííûõ îò áîëüíûõ ñ òÿæåëûìè ðåàêöèÿ-
ìè ïîñëå êóðñà ëó÷åâîé òåðàïèè, áûëà ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìî âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ êëåòêàìè áîëüíûõ ñ îò-
ñóòñòâèåì ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ [6].

Íåäàâíî áûëà ïðåäëîæåíà íîâàÿ ÷óâñòâèòåëüíàÿ ìå-
òîäèêà îïðåäåëåíèÿ ÷èñëà äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ,
îñíîâàííàÿ íà èììóíîôëóîðåñöåíòíîì àíàëèçå áåëêîâ,
ó÷àñòâóþùèõ â ðåïàðàöèè ýòèõ ðàçðûâîâ. Â êëåòêå â îò-
âåò íà äåéñòâèå èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ íàáëþäàåòñÿ
îáðàçîâàíèå òàê íàçûâàåìûõ ðàäèàöèîííî-èíäóöèðî-
âàííûõ ôîêóñîâ áåëêîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ [7]. Îíè ÿâëÿ-
þòñÿ äèíàìè÷åñêèìè ñòðóêòóðàìè, ñîäåðæàùèìè òûñÿ-
÷è êîïèé áåëêîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðàçëè÷íûõ ýòàïàõ ðå-
ïàðàöèè äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ è ïåðåäà÷å ñèãíà-
ëîâ, àêòèâèðóþùèõ êîíòðîëüíóþ òî÷êó êëåòî÷íîãî öèê-
ëà. Ýòè ñòðóêòóðû ìîãóò îöåíèâàòüñÿ ìèêðîñêîïè÷åñêè
â âèäå äèñêðåòíûõ ôîêóñîâ, îêðóæàþùèõ äâóíèòåâûå
ðàçðûâû ÄÍÊ. Ñðåäè áåëêîâ, ó÷àñòâóþùèõ â îáðàçîâà-
íèè ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ, îñîáîå
çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ ôîñôîðèëèðîâàííîìó ãèñòîíó
�H2AX è ìåäèàòîðíîìó áåëêó 53BP1, èãðàþùèì âàæíóþ
ðîëü â ðåïàðàöèè äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ [8]. Òàê
êàê ÷èñëî ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ
�H2AX òåñíî ñâÿçàíî ñ ÷èñëîì äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ,
ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, ÷òî ôîêóñû �H2AX ëîêàëèçóþòñÿ â ìå-
ñòàõ äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ [8, 9]. Â ñâÿçè ñ ýòèì
âàæíûì âîïðîñîì ÿâëÿåòñÿ âçàèìîñâÿçü ÷èñëà ôîêóñîâ
�H2AX ñ ÷àñòîòîé ñòðóêòóðíûõ è ÷èñëîâûõ íàðóøåíèé
õðîìîñîì. Ôàêòè÷åñêè, èñõîäÿ èç ìåõàíèçìîâ ôîðìè-
ðîâàíèÿ è äèíàìèêè èñ÷åçíîâåíèÿ ôîêóñîâ �H2AX ïî-
ñëå âîçíèêíîâåíèÿ äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ â êëåòêå,
÷èñëî îñòàòî÷íûõ ôîêóñîâ �H2AX äîëæíî îòðàæàòü êî-
ëè÷åñòâî îñòàâøèõñÿ íåðåïàðèðîâàííûìè äâóíèòåâûõ
ðàçðûâîâ ÄÍÊ. Ýòè íåðåïàðèðîâàííûå äâóíèòåâûå ðàç-
ðûâû ÄÍÊ íàïðÿìóþ ñâÿçàíû ñ ôîðìèðîâàíèåì îäíî-
óäàðíûõ ñòðóêòóðíûõ àáåððàöèé õðîìîñîìíîãî è õðîìà-
òèäíîãî òèïà (ïàðíûõ è õðîìàòèäíûõ ôðàãìåíòîâ) è
öåíòðîìåðî-íåãàòèâíûõ ìèêðîÿäåð. Òåì íå ìåíåå, òàêàÿ
ñâÿçü ìåæäó îñòàòî÷íûìè ôîêóñàìè �H2AX è ÷àñòîòîé
õðîìîñîìíûõ íàðóøåíèé äàëåêî íå âñåãäà îáíàðóæèâà-
åòñÿ ïðè ïðîâåäåíèè ðåàëüíûõ èññëåäîâàíèé [10]. Òàê,
ïðè àíàëèçå ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ äâóíèòåâûõ
ðàçðûâîâ ÄÍÊ â ëèìôîöèòàõ æåíùèí, áîëüíûõ çëîêà-
÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè, íå áûëî îáíàðóæåíî
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íèêàêîé êîððåëÿöèè ìåæäó ðåçóëüòàòàìè G2-òåñòà è
÷èñëîì ôîêóñîâ �H2AX ïîñëå îáëó÷åíèÿ â óñëîâèÿõ
in vitro [11]. Â äðóãîì èññëåäîâàíèè ó áîëüíûõ çëîêà÷å-
ñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè äî òåðàïèè áûë óñòà-
íîâëåí ïîâûøåííûé óðîâåíü õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé,
ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè èíäèâèäàìè, òîãäà êàê óðî-
âåíü ôîêóñîâ �H2AX íå áûë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïî-
âûøåí [12].

Â íàøåé ðàáîòå â ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè 54 çäîðîâûõ ëþäåé ïîñëå âîçäåéñòâèÿ �-èçëó÷åíèÿ
â äîçå 2 Ãð in vitro áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû ñïîíòàííûå
ôîêóñû �H2AX è ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûå ìèêðî-
ÿäðà [13]. Àíàëèç ôîêóñîâ �H2AX áûë îñóùåñòâëåí
ïóò¸ì èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî àíàëèçà ïðåïàðàòîâ,
òîãäà êàê äëÿ îöåíêè ÷àñòîòû ìèêðîÿäåð áûë èñïîëüçî-
âàí ìèêðîÿäåðíûé òåñò íà öèòîêèíåç-áëîêèðîâàííûõ
äâóõúÿäåðíûõ êëåòêàõ â êîìáèíàöèè ñ ôëóîðåñöåíòíîé
ãèáðèäèçàöèåé in situ (FISH) ñ ïàíöåíòðîìåðíûìè
ÄÍÊ-çîíäàìè. Áûëà îáíàðóæåíà îáðàòíàÿ êîððåëÿöèÿ
ìåæäó ñïîíòàííûì óðîâíåì ôîêóñîâ �H2AX è ÷àñòîòîé
öåíòðîìåðî-íåãàòèâíûõ ìèêðîÿäåð ïîñëå îáëó÷åíèÿ,
ÿâëÿþùèõñÿ ìàðêåðîì ïîòåðü àöåíòðè÷åñêèõ õðîìî-
ñîìíûõ ôðàãìåíòîâ (R = -0,37, ð = 0,025) [13]. Îáðàòíàÿ
êîððåëÿöèÿ áûëà îáíàðóæåíà òàêæå è ìåæäó ñïîíòàí-
íûì óðîâíåì ôîêóñîâ �H2AX äî ëó÷åâîé òåðàïèè è ÷àñ-
òîòîé àáåððàöèé õðîìîñîìíîãî òèïà ïîñëå îêîí÷àíèÿ
ëó÷åâîé òåðàïèè â ãðóïïå áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûìè
íîâîîáðàçîâàíèÿìè (R = -0,85, ð = 0,0008) [14]. Ýòî óêà-
çûâàåò íà âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ñïîíòàííîãî
óðîâíÿ ôîêóñîâ �H2AX äëÿ ïðîãíîçà èíäèâèäóàëüíîé
ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ÷åëîâåêà
êàê in vitro, òàê è in vivo. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, îáíàðóæåí-
íûé ýôôåêò, ïî-âèäèìîìó, ìîæåò èìåòü îïðåäåëåííóþ
ñïåöèôèêó, îïðåäåëÿåìóþ òèïîì êëåòîê, òàê êàê, íà-
ïðèìåð, â ôèáðîáëàñòàõ ýêñòðàýìáðèîíàëüíîé ìåçîäåð-
ìû ÷åëîâåêà îí íå îáíàðóæèâàåòñÿ [15].

Òåîðåòè÷åñêè, ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðàöèè äâóíèòå-
âûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ ìîæåò îïðåäåëÿòü íå òîëüêî ôîðìè-
ðîâàíèå ñòðóêòóðíûõ õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â îòäåëü-
íûõ êëåòêàõ, íî è ðåàêöèþ òêàíåé íà âîçäåéñòâèå èîíè-
çèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ in vivo. Â ñâÿçè ñ ýòèì èíòåðåñíû
ïîïûòêè óñòàíîâëåíèÿ ñâÿçè ìåæäó óðîâíåì ôîêóñîâ
áåëêîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ è ðèñêîì âîçíèêíîâåíèÿ ïîáî÷-
íûõ ýôôåêòîâ â çäîðîâûõ òêàíÿõ ó áîëüíûõ çëîêà÷åñò-
âåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè.
×àùå âñåãî äëÿ ýòèõ öåëåé èñïîëüçóåòñÿ óðîâåíü ôîêó-
ñîâ �H2AX â ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè îíêî-
ëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ èëè èõ ëèìôîáëàñòîèäíûõ êëåòî÷-
íûõ ëèíèÿõ ïîñëå îáëó÷åíèÿ â óñëîâèÿõ in vitro. Îäíàêî,
îïûò èñïîëüçîâàíèÿ àíàëèçà óðîâíÿ ðàäèàöèîííî-èí-
äóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ �H2AX â êëåòêàõ ïîñëå îáëó÷å-
íèÿ â óñëîâèÿõ in vitro äëÿ ïðîãíîçà ðàäèî÷óâñòâèòåëü-
íîñòè áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè
â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè ïîêà íåëüçÿ íàçâàòü óñïåøíûì
[11, 12, 16, 17]. Òàê, íèêàêîãî ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ ðàäèà-

öèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ �H2AX ïîñëå îáëó÷å-
íèÿ in vitro íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî â ëèìôîáëàñòîèä-
íûõ ëèíèÿõ áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâà-
íèÿìè ðàçëè÷íûõ ëîêàëèçàöèé ñ ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè
â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè îòíîñèòåëüíî ãðóïïû áîëüíûõ
áåç òàêèõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ [16]. Åùå â îäíîì àíàëî-
ãè÷íîì èññëåäîâàíèè â âûáîðêå áîëüíûõ ñ îïóõîëÿìè
øåéêè ìàòêè è ýíäîìåòðèÿ òàêæå íå áûëî îáíàðóæåíî
çíà÷èìûõ îòëè÷èé ìåæäó óðîâíåì ðàäèàöèîííî-èíäó-
öèðîâàííûõ ôîêóñîâ �H2AX â ëèìôîöèòàõ áîëüíûõ
ñ ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè îòíîñèòåëüíî áîëüíûõ áåç òà-
êèõ ýôôåêòîâ ïîñëå îáëó÷åíèÿ â óñëîâèÿõ in vitro. Èíòå-
ðåñíî, ÷òî èñïîëüçîâàâøèéñÿ ïàðàëëåëüíî àíàëèç ÷àñ-
òîòû õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ ïîñëå îáëó÷åíèÿ â ôàçå G2
êëåòî÷íîãî öèêëà ïîçâîëèë âûÿâèòü ïîâûøåííûé óðî-
âåíü õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ ó áîëüíûõ ñ ïîáî÷íûìè ýô-
ôåêòàìè ïîñëå ïðîõîæäåíèÿ ëó÷åâîé òåðàïèè [11]. Îä-
íàêî â ïîñëåäóþùåì èññëåäîâàíèè áîëüíûõ ðàêîì ïðî-
ñòàòû ðàçëè÷èé ìåæäó áîëüíûìè ñ ïîáî÷íûìè ýôôåê-
òàìè ëó÷åâîé òåðàïèè è áåç íèõ íå áûëî îáíàðóæåíî íè
äëÿ ôîêóñîâ �H2AX, íè äëÿ õðîìàòèäíûõ ðàçðûâîâ [12].
Íàêîíåö, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ îòëè÷èé íå áûëî âû-
ÿâëåíî ó áîëüíûõ ñ ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè ëó÷åâîé òå-
ðàïèè ïóòåì îöåíêè öèòî- è ãåíîòîêñè÷íîñòè ñ èñïîëü-
çîâàíèåì îêðàñêè àííåêñèíîì, àíàëèçà ôîêóñîâ �H2AX
è êîìåò-òåñòà [17].

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ñâÿçè ôîêóñîâ �H2AX ñ ðàäèî-
÷óâñòâèòåëüíîñòüþ áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûìè íîâî-
îáðàçîâàíèÿìè â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè ïîñëå âîçäåéñò-
âèÿ ðàäèàöèè íà ëèìôîöèòû â óñëîâèÿõ in vivo ïîêà
òàêæå ïðîòèâîðå÷èâû. Òàê, àíàëèç óðîâíÿ ôîêóñîâ
�H2AX â ëèìôîöèòàõ áîëüíûõ ñ îïóõîëÿìè ãîëîâû è
øåè ÷åðåç 0,5, 2,5, 5 è 24 ÷ ïîñëå ïåðâîé ôðàêöèè âîç-
äåéñòâèÿ íå ïîçâîëèë îáíàðóæèòü çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé
ìåæäó áîëüíûìè ñ ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè è áîëüíûìè
áåç íèõ [18]. Àíàëîãè÷íûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû è
â íàøåì èññëåäîâàíèè äëÿ ôîêóñîâ áåëêîâ �H2AX è
53BP1 â ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ
ÐÌÆ â õîäå ëó÷åâîé òåðàïèè [19]. Îäíàêî â äðóãîé ðà-
áîòå â ëèìôîöèòàõ áîëüíûõ ÐÌÆ ñ òÿæåëûìè ïîáî÷-
íûìè ýôôåêòàìè ëó÷åâîé òåðàïèè áûë óñòàíîâëåí ïî-
âûøåííûé óðîâåíü ôîêóñîâ �H2AX [20]. Òåì íå ìåíåå,
â ïîñëåäóþùåì èññëåäîâàíèè òåõ æå àâòîðîâ â ïîä-
ãðóïïå áîëüíûõ êîëîðåêòàëüíûì ðàêîì ñ òÿæåëûìè
ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè ëó÷åâîãî âîçäåéñòâèÿ ïîâû-
øåííîãî óðîâíÿ ôîêóñîâ �H2AX è 53BP1 â ëèìôîöèòàõ
íå íàáëþäàëîñü [21].

Ïðèíöèïèàëüíûì âîïðîñîì ÿâëÿåòñÿ îöåíêà ðàäèî-
÷óâñòâèòåëüíîñòè èìåííî îïóõîëåâûõ êëåòîê. Â îäíîì
èç èññëåäîâàíèé äèíàìèêà ðåïàðàöèè ðàäèàöèîííî-èí-
äóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ �H2AX êîððåëèðîâàëà ñ êëî-
íàëüíîé âûæèâàåìîñòüþ îïóõîëåâûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé
[22]. Â íàøåì èññëåäîâàíèè òàêæå áûëà îáíàðóæåíà
êîððåëÿöèÿ äèíàìèêè âîçíèêíîâåíèÿ è èñ÷åçíîâåíèÿ
ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ôîêóñîâ áåëêà 53BP1
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â 11 îïóõîëåâûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ ñ èõ ðàäèî÷óâñòâè-
òåëüíîñòüþ [23]. Îäíàêî â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ òàêîé
âçàèìîñâÿçè íå óñòàíîâëåíî [24, 25].

Â öåëîì, öèòîãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ, ïî-âèäèìîìó,
îêàçûâàåòñÿ íåäîñòàòî÷íî äëÿ îöåíêè èíäèâèäóàëüíîé
ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè ÷åëîâåêà, à çíà÷èò äîëæíû ó÷è-
òûâàòüñÿ äîïîëíèòåëüíûå ìàðêåðû, ñðåäè êîòîðûõ ìî-
ãóò áûòü äèôôåðåíöèàëüíàÿ àêòèâíîñòü ãåíîâ, óðîâåíü
àïîïòîçà, èììóííûé îòâåò è äðóãèå êîìïîíåíòû ðàäèà-
öèîííî-èíäóöèðîâàííîãî îòâåòà îðãàíèçìà.

Ðàäèîãåíîìèêà è ðàäèîòðàíñêðèïòîìèêà

Äîëãîå âðåìÿ îñíîâíûå óñèëèÿ â âûÿâëåíèè ìàðêå-
ðîâ èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè áûëè íà-
ïðàâëåíû íà îïðåäåëåíèå ãåíåòè÷åñêîé ñîñòàâëÿþùåé
òàêîãî îòâåòà â ÷àñòè âëèÿíèÿ ïîëèìîðôèçìà îòäåëüíûõ
êàíäèäàòíûõ ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåïàðàöèè ÄÍÊ è
ìåòàáîëèçìå êñåíîáèîòèêîâ, íà èíäèâèäóàëüíóþ ðàäèî-
÷óâñòâèòåëüíîñòü ÷åëîâåêà [26, 27]. Ïðîâåäåííûå ðàáî-
òû ïîçâîëèëè âûÿâèòü âëèÿíèå îòäåëüíûõ ïîëèìîðô-
íûõ âàðèàíòîâ, êîòîðîå, îäíàêî, íå âñåãäà ïîäòâåðæäà-
ëîñü â íåçàâèñèìûõ èññëåäîâàíèÿõ [28]. Ó÷èòûâàÿ ýòè
ïðîáëåìû, â 2010 ã. áûëà ñôîðìóëèðîâàíà êîíöåïöèÿ
ðàäèîãåíîìèêè [29] è íà÷àëñÿ ïåðèîä øèðîêîãåíîìíûõ
àññîöèàòèâíûõ èññëåäîâàíèé (GWAS), íàïðàâëåííûõ
íà âûÿâëåíèå ïîëèìîðôíûõ ãåíåòè÷åñêèõ âàðèàíòîâ,
àññîöèèðîâàííûõ ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ ïîáî÷íûõ ýôôåê-
òîâ ïðè ëó÷åâîé òåðàïèè [30, 31]. Ðåçóëüòàòîì òàêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé ñòàëî âûÿâëåíèå çíà÷èìûõ àññîöèàöèé ñ îò-
äåëüíûìè ïîëèìîðôíûìè âàðèàíòàìè â ãåíàõ FSHR,

IFNK, HSD17B2, SLC36A4, KCND3, TANC1, èãðàþùèõ
â áîëüøèíñòâå ñâîåì ñèãíàëüíóþ ðîëü. Òàêèì îáðàçîì,
ïðîâåäåíèå GWAS äàëî ïîíèìàíèå òîãî, ÷òî â ôîðìè-
ðîâàíèè ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè ÷åëîâåêà íà êëåòî÷íîì
è îðãàíèçìåííîì óðîâíå êëþ÷åâóþ ðîëü ìîãóò èãðàòü
ãåíû, íå çàäåéñòâîâàííûå íàïðÿìóþ â ðåïàðàöèè ðàäèà-
öèîííî-èíäóöèðîâàííûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ. Ïîýòîìó
âûÿâëåíèå âàæíûõ ó÷àñòíèêîâ ýòîãî ïðîöåññà íåâîç-
ìîæíî â ðàìêàõ êàíäèäàòíîãî ïîäõîäà è òðåáóåò ïðîâå-
äåíèÿ èìåííî øèðîêîãåíîìíûõ èññëåäîâàíèé [34, 35].

Ïîìèìî ñòðóêòóðíîé âàðèàáåëüíîñòè ãåíîìà, êëþ-
÷åâóþ ðîëü â ôîðìèðîâàíèè ôåíîòèïà èãðàåò ýïèãåíå-
òè÷åñêàÿ êîìïîíåíòà, îïðåäåëÿþùàÿ ðàçëè÷íóþ ðåãóëÿ-
öèþ ýêñïðåññèè ãåíîâ â êëåòêàõ ðàçëè÷íûõ èíäèâèäîâ.
Ïîýòîìó åùå îäíîé âîçìîæíîñòüþ äëÿ âûÿâëåíèÿ ãå-
íîâ, èãðàþùèõ îïðåäåëÿþùóþ ðîëü â ôîðìèðîâàíèè
èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè, ÿâëÿåòñÿ ïîë-
íîòðàíñêðèïòîìíûé àíàëèç ïðîôèëÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ
ó èíäèâèäîâ ñ ðàçëè÷íîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòüþ. Òà-
êîé ïîäõîä ìîæåò ïîçâîëèòü íå òîëüêî âûÿâèòü îòäåëü-
íûå êîìïîíåíòû ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííîãî êëå-
òî÷íîãî îòâåòà, íî è çíà÷èòåëüíî óãëóáèòü ïîíèìàíèå
ìåõàíèçìîâ åãî ðåàëèçàöèè çà ñ÷åò àíàëèçà ñåòåé ðåãó-
ëÿöèè òðàíñêðèïöèîííîé àêòèâíîñòè ãåíîâ ÷åðåç ïîèñê
êëþ÷åâûõ ãåíîâ-ðåãóëÿòîðîâ.

Íàèáîëåå î÷åâèäíûìè êàíäèäàòàìè íà ðîëü ãåíîâ,
ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ èçìåíåíèåì
ýôôåêòèâíîñòè ðåïàðàöèè ÄÍÊ, ÿâëÿþòñÿ ãåíû, ïðî-
äóêòû êîòîðûõ ó÷àñòâóþò â îòâåòå íà ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ.
Äåéñòâèòåëüíî, êëåòêè, íîêàóòíûå ïî ìíîãèì ãåíàì ðå-
ïàðàöèè ÄÍÊ, èìåþò ïîâûøåííóþ ðàäèî÷óâñòâèòåëü-
íîñòü. Ñðåäè íèõ åñòü êàê íåïîñðåäñòâåííûå ó÷àñòíèêè
ðåïàðàöèè ÄÍÊ, òàê è ãåíû, ïðîäóêòû êîòîðûõ îáåñïå-
÷èâàþò ïðîâåäåíèå ñèãíàëîâ, íàïðàâëåííûõ íà ïðèâëå-
÷åíèå äðóãèõ áåëêîâ, àêòèâàöèþ ýêñïðåññèè äðóãèõ ãå-
íîâ èëè àêòèâàöèþ êîíòðîëüíûõ òî÷åê êëåòî÷íîãî öèê-
ëà. Îäíàêî íàðóøåíèå ðàáîòû òàêèõ ãåíîâ çíà÷èòåëüíî
ñíèæàåò æèçíåñïîñîáíîñòü îðãàíèçìà è ïðèâîäèò ê ãè-
áåëè èëè ôîðìèðîâàíèþ íàñëåäñòâåííûõ ñèíäðîìîâ,
â ÷àñòíîñòè ñèíäðîìà Íèéìåãåíà, ïèãìåíòíîé êñåðî-
äåðìû, àòàêñèè-òåëåàíãèýêòàçèè è ðÿäà äðóãèõ [36, 37].
Ïîýòîìó, âåðîÿòíî, èíäèâèäóàëüíàÿ ðàäèî÷óâñòâèòåëü-
íîñòü çäîðîâûõ èíäèâèäîâ äîëæíà îïðåäåëÿòüñÿ ãåíàìè
ñ ìåíåå âûðàæåííûì âëèÿíèåì íà æèçíåñïîñîáíîñòü.
Èìè ìîãóò áûòü êîñâåííûå ó÷àñòíèêè ðàäèàöèîííî-èí-
äóöèðîâàííîãî îòâåòà, ïðåèìóùåñòâåííî îáåñïå÷èâàþ-
ùèå îòäåëüíûå àñïåêòû ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëîâ, èëè
òðàíñêðèïöèîííûå ôàêòîðû, ðåãóëèðóþùèå ýêñïðåñ-
ñèþ èõ ãåíîâ.

Äîñòóïíîñòü òåõíîëîãèé ïîëíîòðàíñêðèïòîìíîãî
àíàëèçà ñ èñïîëüçîâàíèåì ìèêðî÷èïîâ îïðåäåëèëà ïðî-
âåäåíèå áîëüøîãî êîëè÷åñòâà èññëåäîâàíèé, íàïðàâ-
ëåííûõ íà âûÿâëåíèå ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûõ
èçìåíåíèé ïðîôèëÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ. Òàêèå ðàáîòû
âûïîëíÿþòñÿ êàê íà íîðìàëüíûõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ
÷åëîâåêà [38, 44], òàê è â îïóõîëåâûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ
[45—51]. Êðîìå òîãî, áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî òðàíñêðèï-
öèîííûé îòâåò êëåòîê íà âîçäåéñòâèå ðàäèàöèè â ìàëûõ
è âûñîêèõ äîçàõ çíà÷èòåëüíî ðàçëè÷àåòñÿ ìåæäó ñîáîé
[39, 40]. Íàêîíåö, òàêîãî ðîäà èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëèëè
âûÿâèòü ãåíû, óðîâåíü ýêñïðåññèè êîòîðûõ ìîæåò áûòü
ïîòåíöèàëüíî èñïîëüçîâàí äëÿ öåëåé áèîäîçèìåòðèè
[42, 52, 53].

Âìåñòå ñ òåì, íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî
ðàáîò, ñâÿçàííûõ ñ ïðîôèëèðîâàíèåì ðàäèàöèîííî-èí-
äóöèðîâàííîé àêòèâíîñòè ãåíîâ, ñðàâíèòåëüíî ìàëî èñ-
ñëåäîâàíèé íàïðàâëåíî íà âûÿâëåíèå ãåíîâ, îòëè÷èÿ
â ýêñïðåññèè êîòîðûõ ìîãóò îáóñëîâëèâàòü èíäèâèäóà-
ëüíûå îñîáåííîñòè îòâåòà íà ðàäèàöèþ. Â îñíîâíîì ýòè
èññëåäîâàíèÿ ïðîâåäåíû ñ èñïîëüçîâàíèåì òîëüêî îïó-
õîëåâûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé, ÷àñòî îòëè÷àþùèõñÿ ìåæäó
ñîáîé ïî ëîêàëèçàöèè ïåðâè÷íîé îïóõîëè è êàðèîòèïó.
Â ðåçóëüòàòå ýòèõ ðàáîò áûëè ñôîðìèðîâàíû ýêñïðåññè-
îííûå ïàíåëè, ñîñòîÿùèå èç ðàçëè÷íîãî ÷èñëà ãåíîâ è
ïîçâîëÿþùèå îïðåäåëÿòü èíäèâèäóàëüíóþ ðàäèî÷óâñò-
âèòåëüíîñòü îïóõîëåâûõ êëåòî÷íûõ ëèíèé: 10 ãåíîâ (íà
îñíîâå 48 îïóõîëåâûõ ëèíèé) [54]; 31 ãåí (íà îñíîâå
60 îïóõîëåâûõ ëèíèé) [48]; 70 ãåíîâ Mammaprint® (íà
îñíîâå îïóõîëåé 1053 áîëüíûõ ÐÌÆ) [55]; 7 ãåíîâ (íà
îñíîâå îïóõîëåé 191 áîëüíîãî ÐÌÆ) [56]. Ïðîäóêòû ãå-
íîâ èç ñôîðìèðîâàííûõ ïàíåëåé ó÷àñòâóþò â ðåãóëÿöèè

6

ÍÀÓ×ÍÛÅ ÎÁÇÎÐÛ



êëåòî÷íîãî öèêëà, ðåïëèêàöèè ÄÍÊ, ìåæêëåòî÷íûõ
êîíòàêòàõ, àïîïòîòè÷åñêîì ñèãíàëèíãå è ðåìîäåëèðîâà-
íèè õðîìàòèíà [48, 54, 55].

Ê ñîæàëåíèþ, îòëè÷èÿ ïðîôèëåé ýêñïðåññèè íîð-
ìàëüíûõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ðàçëè÷íûõ èíäèâèäîâ
â îòâåò íà âîçäåéñòâèå èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ îñòà-
þòñÿ ïðàêòè÷åñêè íå èññëåäîâàííûìè. Ïðîâåäåíèå òà-
êîãî àíàëèçà ïîçâîëèëî áû âûÿâèòü ìàðêåðû èíäèâèäó-
àëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè çäîðîâûõ òêàíåé ÷åëîâå-
êà. Òàêèå ìàðêåðû ìîãëè áû íàéòè ïðèìåíåíèå â ñèñòå-
ìàõ ïëàíèðîâàíèÿ êóðñîâ ëó÷åâîé òåðàïèè çëîêà÷åñò-
âåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé äëÿ ïåðñîíàëèçèðîâàííîãî
ïðåäñêàçàíèÿ ðèñêà ðàçâèòèÿ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Êðî-
ìå òîãî, òàêèå ñèñòåìû ìàðêåðîâ îáëàäàþò áîëüøèì ïî-
òåíöèàëîì äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ ïðè ïðîôåññèîíàëüíîãî
îòáîðà è áèîìîíèòîðèíãà íà ïðåäïðèÿòèÿõ, ñâÿçàííûõ
ñ âîçäåéñòâèåì èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ íà ÷åëîâåêà
â ðàìêàõ ïðîôåññèîíàëüíîé äåÿòåëüíîñòè, à òàêæå
â êîñìè÷åñêîé îòðàñëè. Ó÷èòûâàÿ òàêîé ïîòåíöèàë, àê-
òóàëüíûì ñòàíîâèòñÿ ïðîâåäåíèå ïîëíîòðàíñêðèïòîì-
íûõ èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà âûÿâëåíèå ìàðêå-
ðîâ èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòåëüíîñòè íîðìàëü-
íûõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ÷åëîâåêà.

Òàêèì îáðàçîì, â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàáëþäàåòñÿ âû-
ñîêèé èíòåðåñ ê âûÿâëåíèþ ìàðêåðîâ èíäèâèäóàëüíîé
÷óâñòâèòåëüíîñòè ÷åëîâåêà ê âîçäåéñòâèþ èîíèçèðóþ-
ùåãî èçëó÷åíèÿ, ñâÿçàííûé, â ïåðâóþ î÷åðåäü, ñ íåîá-
õîäèìîñòüþ ïîíèìàíèÿ áèîëîãè÷åñêèõ îñíîâ ïðîòèâî-
îïóõîëåâîé òåðàïèè è ðàçðàáîòêè íîâûõ ñðåäñòâ ïðåî-
äîëåíèÿ îïóõîëåâîé ðàäèîðåçèñòåíòíîñòè. Ðàçâèòèå ìî-
ëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ òåõíîëîãèé îïðåäåëÿåò ïåðåõîä
îò öèòîãåíåòè÷åñêèõ ìåòîäîâ îïðåäåëåíèÿ ðàäèî÷óâñò-
âèòåëüíîñòè ê ñîçäàíèþ ïàíåëåé ýêñïðåññèîííûõ ãåíå-
òè÷åñêèõ ìàðêåðîâ. Êðîìå òîãî, ñðàâíèòåëüíàÿ äîñòóï-
íîñòü øèðîêîãåíîìíûõ è ïîëíîòðàíñêðèïòîìíûõ ïîä-
õîäîâ ïðåäîñòàâëÿþò íîâûå âîçìîæíîñòè äëÿ ðàçâåäî÷-
íîãî ïîèñêà ìàðêåðîâ èíäèâèäóàëüíîé ðàäèî÷óâñòâèòå-
ëüíîñòè ñðåäè ãåíîâ, íå ñâÿçàííûõ î÷åâèäíûì îáðàçîì
ñ ðàäèàöèîííî-èíäóöèðîâàííûì êëåòî÷íûì îòâåòîì,
÷òî ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé, âîçìîæíî, íàèáîëåå ïåðñïåê-
òèâíûé ïóòü ê âûÿâëåíèþ êëèíè÷åñêè çíà÷èìûõ ìàðêå-
ðîâ ÷óâñòâèòåëüíîñòè íîðìàëüíûõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê
÷åëîâåêà ê âîçäåéñòâèþ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ.
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