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Ðàçðàáîòàíà èíôîðìàòèâíàÿ ìîäåëü èññëåäîâàíèÿ êëåòîê íà ñóáêëåòî÷íîì óðîâíå

äëÿ àíàëèçà ìîðôîôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè èììóíîêîìïåòåíòíûõ  è

âñïîìîãàòåëüíûõ êëåòîê ïî óðîâíþ ýêñïðåññèè èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà.

Ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû êîëè÷åñòâåííîé  îöåíêè àêòèâàöèè êëåòîê in vivo è in

vitro ïî èçìåíåíèÿì ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ãåòåðî- è ýóõðîìàòèíà.
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ëîãè÷åñêèì ïðèçíàêàì. Íî îãðàíè÷åííîñòü è íåñî-
âåðøåíñòâî ìåòîäè÷åñêèõ ïðèåìîâ êîëè÷åñòâåííî-

ãî ìîðôîëîãè÷åñêîãî  àíàëèçà  ñóùåñòâåííî ñóæà-
åò âîçìîæíîñòè èçó÷åíèÿ èììóíîãåíåçà,  èñõîäÿ èç
íîâûõ êîíöåïòóàëüíûõ ñõåì, èìåþùèõñÿ íå òîëüêî

â îáùåé, íî è ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè, ãäå ïîêàçàíà
ðîëü ñîîòíîøåíèÿ ìîðôîëîãè÷åñêèõ êîìïîíåíò â
ðåïðîãðàììèðîâàíèè ãåíîìà [4].  Ñ äðóãîé ñòîðî-

íû, ñîâðåìåííûå êîëè÷åñòâåííî-ìîðôîëîãè÷åñêèå
èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè èíôîðìàòèâíîñòü  êîëè÷å-
ñòâåííîé  îöåíêè êîìïîíåíò õðîìàòèíà íà îñíîâà-

íèè ÷åòûðåõêîìïîíåíòíîé  ìîðôîëîãè÷åñêîé  ìî-
äåëè  äëÿ  îáúåêòèâèçàöèè ñòåïåíè  àêòèâèðîâàííî-

Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì,  ÷òî  âîçìîæíîñòè ðàííåé äèàãíîñòèêè ðàçâè-

òèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ îïðåäåëÿþòñÿ  ìîð-
ôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè êëåòîê,  â ÷àñòíîñòè,
àïïàðàòîì, âûçûâàþùèì äåðåïðåññèþ ãåíîìà (íàä-

ìîëåêóëÿðíàÿ îðãàíèçàöèÿ õðîìàòèíà). Ïîêàçàíà âå-
äóùàÿ ðîëü èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà ÿäåð â ðåãóëÿ-
öèè ïðîöåññîâ àêòèâàöèè è ïðîëèôåðàöèè  êëåòîê

[1, 2, 3]. Ýòîò ôàêò ïðåäñòàâëÿåò îñîáûé èíòåðåñ
äëÿ èçó÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ  èììóíîïàòîëîãèè íà
ñóáêëåòî÷íîì óðîâíå.  Â ïåðâóþ î÷åðåäü ýòî êàñà-

åòñÿ èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê, òàê êàê ðÿä èì-
ìóíîëîãè÷åñêèõ êëàññèôèêàöèé ñòðîèòñÿ ïî ìîðôî-
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ñòè ãåíîìà [5-8]. Ýòè  ðåçóëüòàòû  ïîçâîëèëè  ïðè-

âëå÷ü  íîâûå ìåòîäû äëÿ èçó÷åíèÿ ôóíêöèîíàëü-
íîé àêòèâíîñòè èìóíîêîìïåòåíòíûõ è âñïîìîãà-
òåëüíûõ  êëåòîê èììóííîé ñèñòåìû, òàê êàê èçâåñ-

òíî, ÷òî âñå êîìïîíåíòû èììóííîé ñèñòåìû ãåíå-
òè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàíû. Îñíîâîé èììóíîöèòîãå-
íåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ÿâëÿþòñÿ, êàê èçâåñòíî,

õðîìîñîìû  ïåðâè÷íî äåëÿùèõñÿ â êóëüòóðå ëèì-
ôîöèòîâ, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò èõ ñîñòîÿíèþ â èíòåð-
ôàçíîì ÿäðå  ëèìôîöèòà, öèðêóëèðóþùåãî â îðãà-

íèçìå. Âìåñòå ñ òåì, àêòèâíî ôóíêöèîíèðóþùèé
èíòåðôàçíûé õðîìàòèí (ÈÕ) ÿâëÿåòñÿ áîëåå èíôîð-
ìàòèâíîé ñèñòåìîé, ÷åì ìåòàôàçíûå õðîìîñîìû, è

ñëóæèò öèòîäèàãíîñòè÷åñêèì ìàðêåðîì ðàííèõ ôóí-
êöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé íà ñóáêëåòî÷íîì óðîâíå,
òàê êàê â íåì ðåàëèçóþòñÿ  íà÷àëüíûå ýòàïû ðåãó-

ëÿöèè ôóíêöèé êëåòîê è èõ íàðóøåíèÿ ïðè ðàçëè÷-
íîé ïàòîëîãèè.

Õðîìàòèí èíòåðôàçíîãî ÿäðà,  êàê è õðîìîñîì,

íåîäíîðîäåí. Ïëîòíûå ó÷àñòêè ïðåäñòàâëÿþò ñî-
áîé íåàêòèâíûé õðîìàòèí,  â êîòîðîì óïàêîâàíû
ìîëåêóëû ÄÍÊ, ôóíêöèîíàëüíî àêòèâåí  äåêîíäåí-

ñèðîâàííûé õðîìàòèí. Ïîêàçàíî,  ÷òî ñòåïåíü  êîí-
äåíñàöèè ýòèõ  ó÷àñòêîâ ìåíÿåòñÿ â çàâèñèìîñòè îò
ôèçèîëîãè÷åñêîãî è ãåíåòè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ êëåò-

êè, à òàêæå îò âîçäåéñòâèÿ íà íåå ðàçëè÷íûõ õèìè-
÷åñêèõ è ôèçè÷åñêèõ ôàêòîðîâ. Â ñâÿçè ñ ýòèì
ïðåäñòàâëÿåò íåñîìíåííûé èíòåðåñ èçó÷åíèå ñòðóê-

òóðíûõ ïàðàìåòðîâ  õðîìàòèíà  â ðàçíûõ ïîïóëÿöè-
ÿõ è ñóáïîïóëÿöèÿõ èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê,
åãî èçìåíåíèå ïðè àêòèâàöèè êëåòêè â íîðìå è ïðè

ðàçëè÷íûõ  ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ.
Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü èññëåäîâàíèå ðàçëè÷íûõ

ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿíèé êëåòîê èììóííîé ñèñòå-

ìû íà óðîâíå èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà ñ ïðèìåíå-
íèåì âèäåîêîìïüþòåðíûõ òåõíîëîãèé.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ðàáîòà ïðîâåäåíà íà àïïàðàòíî-

ïðîãðàììíîì êîìïëåêñå “ÄèàÌîðô”  (Ðîññèÿ),

íàèáîëåå ïîëíî ðåàëèçóþùåì ìåòîä êîìïüþòåð-

íîé òåëåâèçèîííîé ìîðôîäåíñèòîìåòðèè [2].

Îñíîâíûìè ñîñòàâëÿþùèìè ýòîãî êîìïëåêñà

ÿâëÿþòñÿ: ñâåòîâîé ìèêðîñêîï, ñòàíäàðòíàÿ òå-

ëåâèçèîííàÿ êàìåðà IBM PC/AT, óñòðîéñòâî ââî-

äà è îöèôðîâêè òåëåèçîáðàæåíèé, ëàçåðíûé

ïðèíòåð, ñèñòåìíûé ìîíèòîð ñ âîçìîæíîñòüþ

ïîäêëþ÷åíèÿ âûïîëíÿåìûõ ìîäóëåé. Îáðàáîòêó

èçîáðàæåíèé ïðîâîäèëè íà îñíîâå ïðîãðàììíîé

ñðåäû ÄèàÌîðô – CITO [6].

Îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿëèñü ëèìôîöèòû

ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ ïíåâìîíèåé (Ïí),

îñòðûì è  õðîíè÷åñêèì îáñòðóêòèâíûì áðîíõè-

òîì (ÎÁ è ÕÎÁ ãíîéíûé è íåãíîéíûé), áðîíõè-

àëüíîé àñòìîé (ÁÀ), à òàêæå çäîðîâûõ äîíîðîâ.

Êëåòêè îêðàøèâàëè ïî ñïåöèàëüíîé ìåòîäèêå

[5], ïîçâîëÿþùåé óäàëèòü ÐÍÊ è ïðîâîäèòü èç-

ìåðåíèå ñòðóêòóð ÄÍÊ.

Èññëåäîâàíèÿ ÿäåð ëèìôîöèòîâ ïðîâîäèëè ïî

ñëåäóþùèì ýòàïàì: ââîä îáúåêòà èçîáðàæåíèÿ

â êîìïüþòåð ñ ïîìîùüþ òåëåâèçèîííîé êàìåðû,

óëó÷øåíèå êà÷åñòâà èçîáðàæåíèÿ, àðõèâèðîâà-

íèå èçîáðàæåíèé â ïàìÿòè êîìïüþòåðà, âûäåëå-

íèå ó÷àñòêîâ ýóõðîìàòèíà è ãåòåðîõðîìàòèíà,

èçìåðåíèå ìîðôîìåòðè÷åñêèõ è äåíñèòîìåòðè-

÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóð èíòåð-

ôàçíîãî õðîìàòèíà.

Ïåðâè÷íîé èíôîðìàöèåé î öèòîëîãè÷åñêîì

îáúåêòå ÿâëÿåòñÿ ëèíèÿ ñêàíèðîâàíèÿ. Íàáîð

òàêèõ òåëåâèçèîííûõ ëèíèé äàåò âîçìîæíîñòü

ïîñòðîèòü ðàñïðåäåëåíèå îïòè÷åñêèõ ïëîòíîñ-

òåé â âèäå òðåõìåðíîé ìàòðèöû, ñîñòîÿùåé èç

îòäåëüíûõ ýëåìåíòîâ-ïèêñåëåé, â êîòîðûõ è îï-

ðåäåëÿåòñÿ îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü.

Òàáëèöà 1

Îñíîâíûå ïàðàìåòðû ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ

ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóð èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà ëèìôîèäíûõ êëåòîê

 Параметры  Определение Функциональная

сущность

Area Площадь Степень транскрипционной активности

Perimetr Периметр Размеры мембраны ядра и структур ИХ

OD Средняя оптическая плотность Плотность упаковки ИХ

StdOD Среднеквадратическое отклонение
средней оптической плотности

Гетерогенность интерфазного хроматина

IOD Интегральная оптическая плотность Плотность упаковки ДНК,
уровень активации генома

FF Фактор формы Форма упаковки ИХ, степень транскрипции

Quota q 1-4 Доля компоненты в интегральной
оптич. плотности ядра

Информация о деконденсации ИХ
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Ïî ìàêñèìóìàì îïòè÷åñêèõ ïëîòíîñòåé ñî-

çäàåòñÿ ñåòü, êîòîðàÿ îòðàæàåò òîïîëîãèþ

ðàñïðåäåëåíèÿ õðîìàòèíà äëÿ êàæäîãî ÿäðà è

ÿâëÿåòñÿ îñíîâîé äëÿ ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêèõ

(ÌÄÌ) èçìåðåíèé. Ñîâìåùåíèåì ìîðôîëîãè÷åñ-

êèõ è äåíñèòîìåòðè÷åñêèõ ìåòîäîâ äîñòèãàåòñÿ

âèçóàëèçàöèÿ è âûäåëåíèå ÿäåðíîãî ñêåëåòîíà

õðîìàòèíà èç èñõîäíîãî èçîáðàæåíèÿ è åãî èç-

ìåðåíèå (àíàëèç). Ñêåëåòîí õðîìàòèíà ÿâëÿåòñÿ

ñóïðàìîëåêóëÿðíûì îòðàæåíèåì ôóíêöèîíàëü-

íîãî ñîñòîÿíèÿ ãåíîìà.

Ðàñ÷åò èíòåãðàëüíûõ ÌÄÌ-ïîêàçàòåëåé ïðî-

âîäèëè ïî ñëåäóþùèì ôîðìóëàì:

Äîëÿ êîìïîíåíòû â èíòåãðàëüíîé îïòè÷åñêîé

ïëîòíîñòè ÿäðà (quota):

(q1, q2, q4)=IODq õ Nq/IODÿäðà õ N ÿäðà.

Èññëåäîâàëè òàêèå ñòðóêòóðû, êàê ðåáðà è

ÿ÷åéêè, ñâîáîäíûå (âèñÿ÷èå) ðåáðà ñåòè èíòåð-

ôàçíîãî õðîìàòèíà, ÿäðî, êîìïîíåíòû q1 è q2

ãåòåðîõðîìàòèíà, q4 (ýóõðîìàòèí).

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Ñîçäàí âèäåîêîìïüþòåðíûé àðõèâ èììóíîêîì-

ïåòåíòíûõ êëåòîê çäîðîâûõ äîíîðîâ è  áîëüíûõ
íåñïåöèôè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ëåãêèõ.

Äëÿ óñèëåíèÿ äèôôåðåíöèàëüíûõ ïðèçíàêîâ íîð-

ìû è  ïàòîëîãèè  ïðèìåíÿëè  ïðèíöèï ðåöåïòîðíîé
àêòèâàöèè êëåòîê, èñïîëüçóÿ ôåíîìåí ðîçåòêîîáðà-
çîâàíèÿ Ò- è Â-ëèìôîöèòàìè (ñîîòâåòñòâåííî ýðèò-

ðîöèòàìè áàðàíà è ìûøè). Îöåíèâàëè ìîðôîäåíñè-
òîìåòðè÷åñêèå (ÌÄÌ)  ïàðàìåòðû èññëåäîâàííûõ
êëåòîê.

Â òàáëèöàõ 2, 3 ïðåäñòàâëåíû íàèáîëåå èíôîð-
ìàòèâíûå ÌÄÌ-ïàðàìåòðû, êîòîðûå ïîçâîëÿþò âû-
ÿâèòü ðàçëè÷èÿ â ÈÕ ÿäåð ëèìôîöèòîâ, âûäåëåí-

íûõ èç ïåðèôåðè÷åñêîé  êðîâè áîëüíûõ èññëåäóå-
ìûõ íîçîôîðì. Òàê, çàìåòíû èçìåíåíèÿ ìîðôîìåò-
ðè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ÈÕ ÿäðà ëèìôîöèòîâ ïðè Ïí

(óâåëè÷åíèå area, è ñíèæåíèå FF)  è ÕÎÁ ãí (ñíè-
æåíèå FF), ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ñíèæåíèè òðàíñ-
êðèïöèîííîé àêòèâíîñòè â ÿäðå â öåëîì (òàáë. 2).

Äåíñèòîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû ÈÕ ÿäðà (IOD, OD,
StdOD) ïðè Ïí è ÎÁ ñóùåñòâåííî ñíèæåíû (êîí-
äåíñàöèÿ õðîìàòèíà), ÷òî ïîäòâåðæäàåò íèçêóþ àê-

òèâíîñòü ãåíîìà.  Ïðè ÕÎÁ ïîâûøåíà StdOD (ãåòå-
ðîãåííîñòü ÈÕ), ïðè ÁÀ - IOD (ÄÍÊ). ÌÄÌ-õàðàê-
òåðèñòèêà êîìïîíåíòîâ ãåòåðî- è ýóõðîìàòèíà äàåò

ïðåäñòàâëåíèå î ðàçëè÷èÿõ â ìåõàíèçìå ïðîöåññîâ

àêòèâàöèè ïðè ðàçëè÷íûõ ÍÇË. Òàê, ïðè ïíåâìîíèè

ðåçêî ñíèæåíà òðàíñêðèïöèÿ â êîìïîíåíòå q1 ãåòå-
ðîõðîìàòèíà,  ñóùåñòâåííî ïîâûøåíà â êîìïîíåíòå
q2 è â ìåíüøåé ñòåïåíè â q4 (ýóõðîìàòèí). FF êîì-

ïîíåíò ãåòåðî- (q1,  q2) è ýóõðîìàòèíà (q4) ïðè Ïí
äîñòîâåðíî ìåíÿåòñÿ, ïðè ÎÁ - òîëüêî q1. IOD ïðè
Ïí èìååò õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ: ýòîò ïîêàçàòåëü

ðåçêî ñíèæàåòñÿ äëÿ q1, ìíîãîêðàòíî ïîâûøàåòñÿ
äëÿ q2 è íåçíà÷èòåëüíî - äëÿ q4. Ïðè ÎÁ ñíèæåíû
IOD q1 è q2. Äëÿ îñòàëüíûõ íîçîôîðì èçìåíåíèÿ

äåíñèòîìåòðè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ íåäîñòîâåðíû.
Äëÿ Â-ëèìôîöèòîâ èçìåíåíèÿ ÌÄÌ-ïàðàìåòðîâ

ÈÕ è åãî êîìïîíåíò ïðè èññëåäîâàííûõ íîçîôîð-

ìàõ íîñÿò òàêîé æå õàðàêòåð, êàê è äëÿ Ò-ëèìôîöè-
òîâ: íàèáîëåå âûðàæåíû îñîáåííîñòè IOD ÿäðà è
êîìïîíåíò ÈÕ ïðè  Ïí, â ìåíüøåé ñòåïåíè - ïðè

îñòàëüíûõ íîçîôîðìàõ (òàáë. 3).
Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò ðàñïðåäåëåíèå èí-

òåãðàëüíûõ äåíñèòîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåòå-

ðî- è ýóõðîìàòèíà ïðè àêòèâàöèè Ò- è Â-ëèìôîöè-
òîâ. Òàê, äîëÿ (Quota) êîìïîíåíòû q1 â  èíòåãðàëü-
íîé îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè ÿäðà Ò-ëèìôîöèòîâ ïðè

ïíåâìîíèè çàìåòíî ñíèæàåòñÿ, q2 è q4  - ðåçêî  è
àòèïè÷íî óâåëè÷èâàåòñÿ (ðèñ.1). Àíàëîãè÷íûå èçìå-
íåíèÿ Quota êîìïîíåíò  ÈÕ âûÿâëåíû è äëÿ  Â-

ëèìôîöèòîâ (ðèñ.2).
Òàêèì îáðàçîì, ïîêàçàíà èíôîðìàòèâíîñòü

ÌÄÌ-ïàðàìåòðîâ äëÿ îöåíêè ôóíêöèîíàëüíîãî ñî-

ñòîÿíèÿ  Ò- è Â-ëèìôîöèòîâ, îïðåäåëÿåìîãî ñïî-
êîéíîé íîðìîé è ïàòîëîãèåé (ÍÇË).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äëÿ îöåíêè èììóííîé  ñèñ-

òåìû  èìååòñÿ  äîâîëüíî  áîëüøîé  íàáîð òåñòîâ,
ïîçâîëÿþùèõ âûÿâèòü äåôåêò ëþáîãî êîìïîíåíòà.
Òåì íå ìåíåå îñòàåòñÿ àêòóàëüíîé çàäà÷à ñîçäàíèÿ

íîâîãî ïîäõîäà  ê äèàãíîñòèêå èììóíîïàòîëîãèè íà
íîâîì ìåòîäè÷åñêîì óðîâíå. Íàèáîëüøèé èíòåðåñ
ïðåäñòàâëÿþò èññëåäîâàíèÿ èììóíîêîìïåòåíòíûõ

êëåòîê íà ñóáêëåòî÷íîì óðîâíå  ïî èçìåíåíèÿì,
ïðîèñõîäÿùèì  â  ãåíîìå êëåòêè, àäåêâàòíî îòðà-
æàÿ èõ ôóíêöèîíàëüíóþ  àêòèâíîñòü. Èçâåñòíî, ÷òî

ôóíêöèîíèðîâàíèå èììóííîé ñèñòåìû îáåñïå÷èâà-
åòñÿ áëàãîäàðÿ åå ìîðôîëîãè÷åñêîìó ñóáñòðàòó,
ïðè÷åì âçàèìîñâÿçü ýëåìåíòîâ èììóííîé ñèñòåìû

îïðåäåëÿåòñÿ êàê âíóòðèñèñòåìíûìè, òàê è ãåíåòè-
÷åñêèìè è íåéðîýíäîêðèííûìè ìåõàíèçìàìè ðåãó-
ëÿöèè. Ìîðôîëîãè÷åñêèå  èçìåíåíèÿ ïðåäøåñòâóþò

ôóíêöèîíàëüíûì, ÷òî ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî â
êà÷åñòâå ïðîãíîñòè÷åñêîãî êðèòåðèÿ èììóíîïàòî-
ëîãèè èëè ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ. Ñ ýòîé öåëüþ èñ-

ïîëüçóþò êîìïëåêñ ìîðôîëîãè÷åñêèõ, öèòîõèìè-
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ЯДРО q1 q2 q4Группа

Аrea FF Iod OD StdOD FF Iod FF Iod FF Iod

n 56 56 56 56 56 197 197 94 94 445 445Контроль

M+m 873+
97

0,8+
0,009

35402+
1318

44+
2,6

26,3+
2,3

0,7+
0,0034

8023+
1288

1,0+
0,002

208+
27,2

1,0+
0,00

35,5+
1,5

n 29 29 29 29 29 69 69 59 59 146 146Пневмония

M+m 456+

25,6***

0,93+

0,014***

7651+

473 ***

11,9+

0,9***

3,8+

0,27***

0,83+

0,04**

925,3+

278**

0,7+

0,06**

1568+

390**

0,91+

0,02***

48,9+

48

n 13 13 13 13 13 55 55 44 44 251 251Острый бронхит

M+m 870+
77,5

0,8+
0,02

21173+
1724

25,4+
2,3***

13,8+
2,7**

0,8+
0,04

2820+
601

1,0+
0,008

155+
11,9

1,0+
0,00

26,0+
1,1****

n 83 83 83 83 83 196 196 88 88 614 614ХОБ гнойный

M+m 794+
58,4

0,9+
0,013***

37231+
2053***

46,3+
2,8

35,1+
2,4**

0,7+
0,041

11210+
1743

1,0+
0,088

227+
27,3

1,0+
0,002

36,8+
2,1

n 69 69 69 69 69 159 159 69 69 335 335ХОБ негнойн.

M+m 765+
36,5

0,8+
0,012

34171+
1219

47,7+
1,7

35,6+
1,35**

0,65+
0,038

11265+
1322

1,0+
0,004

193,5+
15,7

1,0+
0,00

38,3+
2,4

n 61 61 61 61 61 261 261 188 188 502 502Бронх. астма

M+m 1125+
46,0

0,8+
0,014

44051+
1096**

41,4+
2,8

27,1+
1,85

0,7+
0,031

6956+
1053

1,0+
0,006

234+
17,1

1,0+
0,02

35,5+
5,0

Òàáëèöà 2

Ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû ÿäðà è êîìïîíåíò èíòåðôàçíîãî

õðîìàòèíà (q1, q2, q4) Ò-ëèìôîöèòîâ çäîðîâûõ äîíîðîâ è áîëüíûõ íåñïåöèôè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ëåãêèõ

ÏÐÈÌÅ×ÀÍÈÅ:  * –  Ð< 0,05;  ** – P<0,01;  ***-P<0,001 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.
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ЯДРО q1 q2 q4Группа

Аrea FF Iod OD StdOD FF Iod FF Iod FF Iod

n 32 32 32 32 32 100 100 6 6 251 251Контроль

M+m 1047+
44,9

0,8+
0,008

83554+
4214

85,4+
6,0

84,1+
3,3

0,7+
0,035

21999+
3281

1,0+
0,00

126+
32,4

1,0+
0,001

31,1+
1,0

n 26 26 26 26 26 18 18 34 34 60 60Пневмония

M+m 1153+

126,2

0,85+

0,039

5102+

987 ***

9,1+

2,6***

3,4+

0,65***

0,90+

0,05**

611,5+

317**

0,9+

0,09**

779+

148,5***

0,9+

0,06

109,1+

22,1*

n 22 22 22 22 22 156 156 115 115 251 251Острый бронхит

M+m 1188
70,1

0,8+
0,017

23632+
1124

21,7+
1,9***

14,2+
1,4***

0,8+
0,021*

1781+
303**

1,0+
0,007

150+
9,8

1,0+
0,001

22,6+
1,4*

n 40 40 40 40 40 67 67 14 14 138 138ХОБ гнойный

M+m 662+
37,8***

0,9+
0,009*

35142+
1857***

54,4+
3,1***

43,6+
2,6***

0,7+
0,053

14887+
2303

1,0+
0,008

219+
57,6

1,0+
0,00

37,2+
2,4

n 66 66 66 66 66 168 168 97 97 481 481ХОБ негнойн.

M+m 903+
51,8

0,85+
0,015

38015+
1661

45,2+
1,8***

31,9+
1,4***

0,6+
0,036*

13061+
1443*

1,0+
0,003

267,5+
42,9*

1,0+
0,00

36,3+
1,35*

n 47 47 47 47 47 178 178 90 90 502 502Бронх. астма

M+m 1094+
46,9

0,8+
0,015

44423+
1694**

42,7+
2,5***

27,8+
2,3***

0,65+
0,037

9021+
1432*

1,0+
0,004

206+
17,7*

1,0+
0,00

36,7+
1,6*

Òàáëèöà 3

Ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû ÿäðà è êîìïîíåíò èíòåðôàçíîãî

õðîìàòèíà (q1, q2, q4) Â-ëèìôîöèòîâ çäîðîâûõ äîíîðîâ è áîëüíûõ íåñïåöèôè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ëåãêèõ

ÏÐÈÌÅ×ÀÍÈÅ:  * – Ð< 0,05;  ** – P<0,01;  *** –P<0,001 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.
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÷åñêèõ è èììóíîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ. Ïðè ýòîì

îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ áûñòðî ðåàãèðóþ-
ùèé íà ëþáûå èçìåíåíèÿ, äîñòóïíûé äëÿ èçó÷åíèÿ
ðåöèðêóëèðóþùèé ëèìôîöèò êðîâè, ïîñêîëüêó åãî

õàðàêòåðèñòèêà äàåò âîçìîæíîñòü îöåíèòü ôóíêöèî-
íàëüíîå ñîñòîÿíèå êëåòêè è îðãàíèçìà, ïðîãíîçèðî-
âàòü ôèçèîëîãè÷åñêèå è ïàòîëîãè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ,

òÿæåñòü òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è ýôôåêòèâíîñòü ëå-
÷åíèÿ, èçìåíåíèÿ ïîïóëÿöèîííîãî ñîñòàâà â èììóí-
íîé ñèñòåìå.

Íàìè èñïîëüçîâàí ïðèíöèï àêòèâàöèè Ò- è Â-
ëèìôîöèòîâ â èçó÷åíèè ýêñïðåññèè ãåíîìà êàê ôóí-
êöèè èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê, êîòîðàÿ ìîæåò

áûòü êîëè÷åñòâåííî îöåíåíà â èíòåðôàçå ñ ïðèìå-
íåíèåì ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè è  âèäåîêîìïüþòåð-
íîé òåõíèêè.

Èçó÷åíèå ìîðôîôóíêöèîíàëüíûõ îñîáåííîñòåé
Ò- è Â-êëåòîê â íîðìå è ïðè îñòðîì èëè õðîíè÷åñ-

êîì âîñïàëåíèè (ÍÇË) ïîçâîëèëî âûÿâèòü ðÿä èí-

òåðåñíûõ çàêîíîìåðíîñòåé è îñîáåííîñòåé àêòèâà-
öèè ÈÊÊ, êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû êàê
äîïîëíèòåëüíûå äèàãíîñòè÷åñêèå è ïðîãíîñòè÷åñ-

êèå êðèòåðèè. Ïðè îñòðîì òå÷åíèè çàáîëåâàíèÿ õà-
ðàêòåð èçìåíåíèé èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà ðåçêî
îòëè÷àåòñÿ îò ñïîêîéíîé íîðìû, ÷òî ñâèäåòåëü-

ñòâóåò î âûðàæåííîé àêòèâèçàöèè ãåíîìà â îòâåò íà
èíôåêöèþ, â òî âðåìÿ êàê õðîíè÷åñêàÿ ôîðìà çà-
áîëåâàíèÿ îïðåäåëÿåòñÿ ìåíåå âûðàæåííîé ïåðå-

ñòðîéêîé ãåíîìà.
 Óñèëåíèå ôóíêöèè ÿäåð âñëåäñòâèå àíòèãåííîé

àêòèâàöèè in vivo ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçëè÷íûìè èç-

ìåíåíèÿìè óëüòðàñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè õðîìàòè-
íà, ÷òî ìîæåò îòðàæàòü îñîáåííîñòè ïðîöåññîâ
ãåííîé àêòèâàöèè. Â òî æå âðåìÿ èììóíîëîãè÷åñ-

êèå ìåòîäû íå äàþò ñòîëü èíôîðìàòèâíûõ ðåçóëü-
òàòîâ. Òàê, ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ôóíêöèîíàëüíîé
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ÐÈÑ.1.

Äîëÿ (quota) êîìïîíåíò

èíòåðôàçíîãî

õðîìàòèíà ÿäåð

Ò-ëèìôîöèòîâ

ó áîëüíûõ ÍÇË

ÐÈÑ.2.

Äîëÿ (quota) êîìïîíåíò

èíòåðôàçíîãî

õðîìàòèíà ÿäåð

Â-ëèìôîöèòîâ

ó áîëüíûõ ÍÇË
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àêòèâíîñòè êëåòîê èììóííîé ñèñòåìû ïðè òóáåðêó-

ëåçå, ñàðêîèäîçå, ïíåâìîíèè è ó çäîðîâûõ äîíîðîâ
îáùåïðèíÿòûìè èììóíîëîãè÷åñêèìè ìåòîäàìè è
èññëåäîâàíèå èíòåðôàçíîãî õðîìàòèíà ëèìôîöèòîâ

ñ ïîìîùüþ ÌÄÌ-àíàëèçà ñâèäåòåëüñòâóåò â
ïîëüçó ïîñëåäíåãî [9, 10].

Êîëè÷åñòâåííàÿ õàðàêòåðèñòèêà ãåíîìà ïîïóëÿ-

öèé èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê ñ ïîìîùüþ
ÌÄÌ-ïàðàìåòðîâ äàåò âîçìîæíîñòü îöåíèòü ñòå-
ïåíü èõ àêòèâàöèè ïðè ðàçëè÷íîé ïàòîëîãèè. Âûÿâ-

ëåíà ñóùåñòâåííàÿ àêòèâàöèÿ ãåíîìà ëèìôîöèòîâ

ïðè ïíåâìîíèè ïî ñðàâíåíèþ ñî ñïîêîéíîé íîð-
ìîé è õðîíè÷åñêèìè ÍÇË. Ïðèìåíåíèå èììóíî-
ìîðôîäåíñèòîìåòðè÷åñêèõ êðèòåðèåâ â ñîâîêóï-

íîñòè ñ äîñòèæåíèÿìè ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè,
âèäåîêîìïüþòåðíîé  òåõíîëîãèåé è ìàòåìàòè÷åñ-
êèìè ïðîãðàììàìè îòêðûâàåò ïðèíöèïèàëüíî íî-

âûå âîçìîæíîñòè â èììóíîëîãèè, â ÷àñòíîñòè,
äëÿ îáåñïå÷åíèÿ âûñîêîãî êà÷åñòâà èììóíîäèàã-
íîñòèêè.
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