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РЕФЕРАТ
Цель: Изучение выхода хромосомных аберраций с помощью трёхцветного FISH-метода в культурах лимфоцитов периферической
крови пациенток с раком молочных желёз до и после локального облучения.
Материал и методы: Использовалась венозная кровь 24 пациенток в возрасте от 33 до 79 лет, страдавших от рака левой или правой
молочных желёз, которым была проведена секторальная или радикальная резекция поражённого органа с последующей локальной
адъювантной дистанционной лучевой терапией (ДЛТ) на область рубца. Также ей могла предшествовать адъювантная полихимиоте-
рапия (ПХТ). Для локального облучения использовался линейный ускоритель системы Trilogy на основе платформы Clinaci X. СОД
была установлена на уровне 50 Гр за 25 фракций (ежедневно по 2 Гр). Забор крови старались производить до ПХТ и/или ДЛТ и через
1 и/или 3 месяца после облучения. Для трёхцветного FISH-окрашивания применялся набор ДНК-зондов к 1, 4 и 12 парам хромосом.
Результаты: Уровни транслокаций, дицентриков и ацентриков (на 100 клеток) в культурах лимфоцитов периферической крови паци-
енток до ДЛТ статистически существенно не различались при проведении ПХТ и без неё, равняясь в среднем 0,63 ± 0,10; 0,10 ± 0,04
и 0,17 ± 0,06 соответственно. После радиационной терапии частоты этих перестроек хромосом значимо параллельно возрастали в
среднем до 4,62 ± 0,46; 1,48 ± 0,19 и 0,95 ± 0,14 при этом различия между 1 и 3 мес взятия материала после облучения отсутствовали.
Одна из больных в отличие от остальных была цитогенетически обследована спустя 11 лет после аналогичного локального воздействия,
и частоты транслокаций и дицентриков у неё в культуре лимфоцитов равнялись 4,56 и 0,19 (на 100 клеток) соответственно, тогда как
у остальных пациенток они варьировали от 1,63 до 10,00 для транслокаций и от 0,27 (0 у одной пациентка) до 4,06 для дицентриков.
Заключение: При использовании трёхцветной FISH-методики после ДЛТ по поводу рака молочной железы наблюдалось значимое
возрастание частот транслокаций, дицентриков и ацентриков в культурах лимфоцитов периферической крови. При этом трансло-
каций было больше, чем дицентриков и, судя по всему, они длительное время сохраняются на первоначальном уровне. После ДЛТ
по поводу рака молочной железы частота транслокаций на 1 клетку с транслокациями в культурах лимфоцитов периферической
крови в большей части случаев превышает 1. Корреляция между физическими средними дозами на всё тело и цитогенетическими
оценками у отдельных больных была статистически несущественной.
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ABSTRACT
Purpose: Study of chromosomal aberration yields with a three-color FISH method in the peripheral blood lymphocyte cultures of patients
with breast cancer before and after local irradiation.
Material and methods: Venous blood was obtained from 24 patients aged from 33 to 79 years which suffering from cancer of the left or right
breast after the implementation of a sectoral or radical resection of an affected organ with subsequent local adjuvant distant radiation therapy
(DRT) to the scar area. Also it could be preceded by adjuvant polychimotherapy (PCT). A linear accelerator of the Trilogy system based on
the Clinac iX platform was used for local irradiation. SOD was installed at 50 Gy per 25 fractions (daily 2 Gy). Venous blood sampling pro-
duced to PCT and/or DRT and after 1 and/or 3 months after irradiation. A set of DNA probes to 1, 4 and 12 pairs of chromosomes was used
for three-color FISH staining.
Results: Levels of translocations, dicentrics and acentrics (per 100 cells) in peripheral blood lymphocyte cultures of patients up to DRT did
not differ significantly with and without PCT and were amounted to average 0.63 ± 0.10; 0.10 ± 0.04 and 0.17 ± 0.06, respectively. The fre-
quency of these chromosome rearrangements significantly increased after radiation therapy by an average of up to 4.62 ± 0.46; 1.48 ± 0.19
and 0.95 ± 0.14. The differences between 1 and 3 months of taking material after irradiation were absent. One of the patients, unlike the rest,
was cytogenetically examined 11 years after a similar local irradiation, and the frequencies of translocations and dicentrics in her lymphocyte
culture were 4.56 and 0.19 (per 100 cells), respectively, while they were varied from 1.63 to 10.00 for translocations and from 0.27 (0 in one
patient) to 4.06 for dicentrics for other patients.
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Введение
Случайное радиационное воздействие в зависимости

от распределения поглощенной дозы по телу пострадав-
шего может быть разделено на (относительно) равномерное
и (существенно) неравномерное. Последнее в своем край-
нем варианте, когда определенная часть организма облучена
в какой-либо дозе, а остальная часть вообще остается не-
облученной, обозначается как парциальное. При планиро-
вании терапии и лечении пострадавших необходимо иден-
тифицировать и различать эти состояния. Для этого в
разделе биологической индикации дозы были предложены
некоторые подходы, в основе которых лежит цитогенети-
ческое исследование культур лимфоцитов периферической
крови. С помощью этих методик реально осуществлять ка-
чественную дифференцировку между однородным и не-
однородным воздействием радиации, производить до не-
которой степени дозиметрическую оценку острого
парциального воздействия (методы Dolphin и Qdr) или оце-
нивать распределение доз по массе тела при тотальном
облучении [1, 2]. В то же время для выявления возможно-
стей цитогенетических и примыкающих к ним молеку-
лярно-генетических методов уже достаточно давно в каче-
стве модели случайного локального облучения исследовали
случаи его использования в клинической практике для те-
рапии солидных новообразований в различных регионах
тела человека. Такие лечение и указанные обследования
производились по поводу опухолей мочевого пузыря,
шейки и тела матки, яичников, тестикул, простаты, живота,
костей, молочных желез, гортани, легких, ротоглотки, но-
соглотки, головы и шеи, головного мозга [3-18]. При этом,
если первоначально применяли только метод классической
(однородной, стандартной, рутинной) окраски, то появле-
ние новых технологий привело и к их использованию в
подобных ситуациях (FISH-метод, микроядерный и цитом-
ный тесты с панцентромерным FISH-окрашиванием и без
этой процедуры, сестринские хроматидные обмены, преж-
девременная конденсация хромосом, анализ фокусов γ-
Н2АХ) (см. [4-6]). В работе [4] также высказывается мысль,
что регистрация увеличенных частот цитогенетических на-
рушений у больных онкологическими заболеваниями после
однотипной терапии с помощью локального облучения мо-
жет служить критерием для формирования групп пациентов
с повышенной радиочувствительностью и соответствую-
щим риском развития отдаленных последствий.

В то же время следует констатировать, что в настоящее
время в рассматриваемой области в целом количество ис-
следований с применением классической методики пре-
вышает число работ с использованием других подходов.
Это обусловлено не только временным фактором более
раннего ее появления, но и наличием определенных на-
учно-экспериментальных разработок для оценки величины
дозы и объема облученной ткани при парциальном воз-
действии радиации, о чем говорилось выше. Однако, ци-
тогенетический анализ с помощью стандартного окраши-
вания позволяет выявлять в основном аберрации
нестабильного типа, из которых дицентрики и центриче-

ские кольца являются основными индикаторами радиа-
ционного воздействия и имеют тенденцию элиминировать
с течением времени, т.к. представляют механическое пре-
пятствие для нормального протекания митоза. Наоборот,
FISH-окрашивание позволяет идентифицировать реципрок-
ные транслокации и инсерции (вставки), которые относятся
к аберрациям хромосом другого, стабильного, типа и сами
по себе теоретически должны сохраняться в организме
длительное время. Поэтому данный подход и был предло-
жен для ретроспективной оценки дозы [1]. Наиболее рас-
пространенным на практике является одноцветный вариант
методики, который основан на использовании наборов оли-
гонуклеотидных ДНК-зондов, в своей совокупности ком-
плементарных целой ДНК (обычно) 2-3 пар хромосом,
причем к этим фрагментам ДНК присоединен только один
какой-либо флуоресцентный краситель. На самом деле все
хромосомы в метафазе окрашены и другой флуоресцентной
краской, но уже без ДНК-зондов, что обозначается как
контрокрашивание. В основе регистрации хромосомных
перестроек лежит обнаружение с помощью применения
различных флуоресцентных фильтров двуцветных струк-
тур, состоящих из FISH- и контрокрашенных участков. В
настоящей же работе для учета хромосомных аберраций в
культурах лимфоцитов периферической крови у пациенток
с локальным облучением по поводы рака молочных желез
была использована, так называемая, трехцветная FISH-ме-
тодика, когда каждая из трех выбранных пар хромосом мо-
жет быть идентифицирована с помощью ДНК-зондов, не-
сущих различные флуоресцентные красители. Таким
образом, возникает возможность выявлять перестройки не
только между FISH- и контрокрашенными хромосомами,
но и между самими FISH-окрашенными хромосомами.

Материал и методы
Материалом цитогенетических исследований служила

венозная кровь 24 пациенток в возрасте от 33 до 79 лет,
страдавших от рака левой или правой молочных желез, ко-
торым была проведена секторальная или радикальная ре-
зекция пораженного органа с последующей локальной адъ-
ювантной дистанционной лучевой терапией (ДЛТ) на
область рубца. Также ей могла предшествовать адъювантная
полихимиотерапия (ПХТ). В ряде случаев воздействие ра-
диации осуществлялось на фоне гормональной терапии (ГТ).
Эти данные представлены в табл. 1, как и стадия заболевания
по классификации TNM. Также в ней приведены вес (В, кг)
и рост (Р, см) пациенток, необходимые для расчета площади
поверхности тела (ППТ, м2) по формуле Мостеллера (Mo-
steller): ППТ = (В × Р)½/ 60. Общий объем тела (ООТ, л)
определяли по еще одной формуле: ООТ = ППТ × (51,44 ×
В/Р + 15,3) [10]. Для локального облучения использовался
линейный ускоритель системы Trilogy на основе платформы
Clinac iX. СОД была установлена на уровне 50 Гр за 25
фракций (ежедневно по 2 Гр). В табл. 1 показан объем целе-
вого участка и средняя доза на него. Средняя физическая
доза на все тело была получена путем умножения этих двух
показателей с последующим делением на общий объем тела.
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Conclusion: When using a three-color FISH method there was a significant increase in the frequencies of translocations, dicentrics and
acentrics in peripheral blood lymphocyte cultures of patients after DRT of breast cancer. At the same time there were more translocations
than dicentrics and, apparently, they remain at the initial level for a long time. The frequency of translocations per 1 cell with translocations
in the peripheral blood lymphocyte cultures in most cases exceeds 1 after local DRT of the breast cancer. The correlation between average
physical doses to the whole body and cytogenetical estimates in individual patients was statistically insignificant.

Keywords: peripheral blood lymphocytes culture, three-color FISH method, translocations, breast cancer, local gamma-irradiation
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Кровь забирали до терапевтического облучения и после
него главным образом через 1 и/или 3 мес. Постановку
культур лимфоцитов периферической крови и приготовле-
ние препаратов хромосом осуществляли в соответствии с
принятыми в лаборатории методиками, описанными ранее
[19]. При выполнении трехцветного FISH-метода окраши-
вания хромосом использовали готовые наборы ДНК-зондов
к целым хромосомам №№ 1, 4, 12 (XCP-chromosome paint-
ing probe – ProbeMix, Customized 3 colors; контркраситель
- DAPI) фирмы «MetaSystems» (Германия). При обработке
и окраске препаратов хромосом руководствовались прила-
гаемой к набору фирменной инструкцией. С помощью си-
стемы «Метафер 4» (фирма «МетаСистемс», Германия)
производился автоматический поиск метафаз на препаратах
и их фотографирование с использованием различных све-
товых фильтров. Во время цитогенетического анализа от-
бирали метафазы с квазидиплоидным числом хромосом
(40-46) и полным набором всех FISH-окрашенных хромо-
сом с учетом всей их суммарной длины. Соответственно в
конечный расчет вошли только перестройки хромосомного
типа, в продукции которых участвовали FISH-окрашенные
регионы, за исключением терминальных делеций. Диффе-
ренциация на стабильные и нестабильные клетки не про-
водилась. При регистрации аберраций хромосом исполь-
зовали традиционную терминологию: все полные и
неполные транслокации, инверсии, инсерции, дицентрики,
центрические кольца, ацентрики (парные фрагменты и
ацентрические кольца).

Для статистической обработки полученных результа-
тов (сравнение средних и регрессионный анализ) исполь-
зовали пакет программ Statistica 6. Данные представлены
в виде среднего ± стандартная ошибка среднего. Крити-
ческой величиной уровня значимости считали р = 0,05.

Результаты и обсуждение
В табл.2 приведены результаты цитогенетического

FISH-анализа культур лимфоцитов периферической
крови указанных пациенток. Хотя старались, чтобы име-
лись результаты как до проведения ДЛТ, так и после нее
(1 и/или 3 мес), однако в ряде случаев из-за плохого роста
клеток в культурах лимфоцитов не удавалось проанали-
зировать статистически значимое количество метафазных
пластинок. Следует обратить внимание, что одна паци-
ентка (Т-11) страдала от первично-множественного ме-
тахронного рака, поразившего обе грудные железы в раз-
ное время. По поводу рака правой железы ей примерно
11 лет назад была проведена радикальная резекция с
последующими ПХТ и ДЛТ, точные подробности кото-
рых нам не известны. Лечение рака левой железы было
выполнено только хирургическим путем. Таким образом,
оказалось, что у нее цитогенетическое обследование про-
изошло спустя больше 10 лет после локального радиа-
ционного воздействия. Также в культурах лимфоцитов
периферической крови пациентки Т-05 был обнаружен
клеточный клон с транслокацией (1;14?), количественный
объем которого составлял до ПХТ и ДЛТ 10 клеток, после
ПХТ до ДЛТ – 1 клетку и после ДЛТ – 7 клеток. В сум-
марное число транслокаций все они не были включены.
Клиническое значение этой находки остается не ясным.

Для оценки влияния ПХТ на уровни аберраций хро-
мосом было проведено их сравнение у разных лиц до и
после указанной процедуры. Всего ПХТ была выполнена
у 13 человек (без учета пациентки Т-11), а у 10 пациенток
ее не включили в процедурный план. Однако только у
больных Т-05, Т-15-К и Т-16 имелись одновременно со-
ответствующие цитогенетические данные. Сравнение по
непараметрическому критерию Вилкоксона с попарно свя-
занными вариантами продемонстрировало отсутствие

значимых различий у этих трех пациенток между часто-
тами транслокаций (р = 1,000), дицентриков (р = 0,285) и
ацентриков (р = 0,593). Статистическая обработка с по-
мощью тоже непараметрического U-критерия Манна-
Уитни с принятием в расчет результатов цитогенетического
анализа культур лимфоцитов периферической крови всех
пациенток также не обнаружила существенной разницы
до и после ПХТ как для транслокаций (р = 0,831), так и
для дицентриков (р = 0,303) и ацентриков (р = 0,570). При
отсутствии данных об исходном (до ДЛТ) уровне хромо-
сомных повреждений для выявления его истинной радиа-
ционно-индуцированной величины после ДЛТ использо-
вались соответствующие средние значения для групп с и
без проведенной ПХТ, которые составляли 0,67 ± 0,13 и
0,67 ± 0,12 для транслокаций, 0,03 ± 0,02 и 0,13 ± 0,06 для
дицентриков и 0,13 ± 0,05 и 0,20 ± 0,10 для ацентриков.

В проведенном ранее исследовании средняя частота
транслокаций (на 100 клеток) в контрольном контингенте
равнялась 0,28 ± 0,16 [20]. Уровень тех же аберраций у
пациенток до проведения ДЛТ был статистически не-
сколько выше и составлял в среднем 0,63 ± 0,10 (р =
0,045 по критерию Манна-Уитни). Тот же показатель
после ДЛТ значимо вырос примерно в 7,3 раза до 4,62 ±
0,46 (р < 0,000001), что существенно (в 16,5 раз) больше
контрольных значений (р = 0,00018). Средние же частоты
(на 100 клеток) дицентриков и ацентриков у лиц из конт-
рольной группы из той же работы [20] составили соот-
ветственно 0,015 ± 0,015 и 0,07 ± 0,05 и статистически
не отличались от частот этих аберраций у пациенток до
ДЛТ: 0,10 ± 0,04 (р = 0,301) и 0,17 ± 0,06 (р = 0,317).
После ДЛТ частоты указанных нестабильных аберраций
увеличились в среднем до 1,48 ± 0,19 и 0,95 ± 0,14 соот-
ветственно, что привело к существенным отличиям как
с контролем (р = 0,00035 и р = 0,00115), так и с уровнями
у пациенток до ДЛТ (р = < 0,000001 и р = 0,000015).

Следует отметить, что частоты транслокаций и ди-
центриков в лимфоцитах пациентки Т-11, которая была
обследована спустя 11 лет после локального терапевти-
ческого облучения, равнялись 4,56 и 0,19 (на 100 клеток)
соответственно. У других больных через 1-3 месяца после
подобного радиационного воздействия уровни аберраций
(на 100 клеток) варьировали от 1,63 до 10,00 для транс-
локаций и от 0,27 (0 был у одной пациентки с небольшим
числом просмотренных метафаз) до 4,06 для дицентри-
ков. Таким образом, по-видимому, можно признать, что
в отдаленные сроки весьма велика вероятность, что ко-
личество транслокаций (стабильный во времени тип абер-
раций хромосом) практически не изменилось, тогда как
число дицентриков (нестабильный тип аберраций хро-
мосом) уменьшилось.

При вычитании уровня аберраций хромосом до ДЛТ
(с проведением ПХТ или без нее) из его наблюдаемой
величины после осуществления этой процедуры коли-
чество радиационно-индуцированных дицентриков было
статистически существенно ниже, чем аналогичное число
транслокаций: p = 0,0037 и p = 0,0015 для обследованных
спустя 1 и 3 месяца соответственно. Это согласуется с
данными работы [15], в которой с помощью одноцветного
FISH-окрашивания осуществлялся цитогенетический ана-
лиз культур лимфоцитов периферической крови пациен-
тов, подвергшихся локальному терапевтическому облу-
чению по поводу раков различной локализации.

Сравнение радиационно-индуцированных частот
транслокаций через 1 и 3 месяца после ДЛТ продемон-
стрировало отсутствие статистически существенных раз-
личий между этими двумя сроками как при использова-
нии критерия Вилкоксона для попарно связанных
вариант, когда у одной и той же пациентки имелись ре-
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зультаты обоих цитогенетических анализов (р = 0,753),
так и при применении U-критерия Манна-Уитни на мате-
риале всех больных в совокупности (р = 0,624). Это поз-
воляет оценку дозы производить по средней частоте транс-
локаций для обоих временных интервалов (там, где они
были). Одновременно частоты дицентриков и ацентриков
также значимо не различались при обследовании в ука-
занные сроки после ДЛТ (критерий Вилкоксона для по-
парно связанных вариант: р = 0,173 и р = 0,463; критерий
Манна-Уитни: р = 0,0502 и р = 0,624 соответственно).

Для цитогенетической оценки средней дозы на лим-
фоциты использовали полученное ранее уравнение за-
висимости доза-эффект для частот транслокаций, вы-
явленных с помощью трехцветного FISH-окрашивания,
после гамма-облучения крови здоровых доноров in vitro
[20]. Ее единственная модификация состояла в исключе-
нии свободного члена, характеризующего спонтанную
частоту аберраций хромосом, после чего оно приняло
следующий вид:

Y = (1,19 ± 1,69) × D + (2,31 ± 0,24) × D2,

где Y – частота радиационно-индуцированных трансло-
каций (на 100 клеток), D – доза, Гр. Полученные значения
оценок доз по частотам транслокаций внесены в послед-
ний столбец табл. 2.

С помощью регрессионного анализа был построен
график линейной зависимости цитогенетических оценок
доз от величины средних физических доз на все тело,
который представлен на рис. 1. Коэффициент корреляции
между двумя показателями равнялся 0,147 при p = 0,548,
что свидетельствовало о недостатке связи между ними в
данном дозовом диапазоне. Сами же цитогенетические
оценки были ниже величин расчетных физических доз.

Как следует относиться к данному обстоятельству?
На самом деле, так называемая, средняя физическая доза
на все тело в биологическом смысле является фикцией,
т.к. происходит локальное облучение определенного це-
левого участка, а потом полученная им средняя доза «рас-
тягивается» («усредняется») на все тело. Несколько по-
другому обстоит дело при цитогенетическом анализе
культур лимфоцитов периферической крови при тера-
певтическом фракционированном парциальном радиа-

ционном воздействии. В этом случае поражению разовой
очаговой дозой (2 Гр) подвергаются лимфоциты, которые
в определенный момент проходят через облучаемый уча-
сток или находятся в составляющих его тканях. Если
лимфоциты длительно пребывают в облучаемом регионе,
то каждая последующая фракция увеличивает веро-
ятность их гибели без деления. Периферическая же кровь
к каждой последующей процедуре может доставить или
новую порцию лимфоцитов, или некоторые лимфоциты
подвергнутся повторному облучению, которое для них
становится фракционированным и его эффективность в
соответствии с радиобиологическими закономерностями
будет меньше, чем однократное облучение в такой же
суммарной дозе. При повторном облучении все повто-
рится. Соотношение же этих субпопуляций лимфоцитов
на самом деле в настоящее время сложно установить,
оно будет неопределенным и, вероятно, подверженным
индивидуальным колебаниям.

Для цитогенетических исследований после ДЛТ ха-
рактерным оказалось наличие метафаз с несколькими
транслокациями: у различных пациенток в разном соотно-
шении число транслокаций в клетках с ними варьировало
от 1 до 4. На это косвенно указывают приведенные в табл.
2 частоты транслокаций на 1 клетку с транслокациями, ко-
торые только в трех культурах из 25 равнялись 1,00, а в
остальных колебались от 1,05 до 1,42, причем у пациентки
Т-11 через 11 лет облучения этот показатель составлял 1,09,
что согласуется с представлением о длительном сохране-
нии/размножении лимфоцитов с транслокациями в орга-
низме. Таким образом, обнаружение клеток с несколькими
транслокациями (как, впрочем, и совместно с другими пе-
рестройками) свидетельствует о том, что реальная доза по-
ражения определенных фракций лимфоцитов была выше,
чем рассчитанная средняя доза на все тело, часто не пре-
вышавшая 1 Гр, о чем упоминалось выше.

До ДЛТ (независимо от наличия или отсутствия ПХТ)
частота транслокаций на 1 клетку с транслокациями рав-
нялась 1,00 в 19 из 22 культур. У пациентки Т-12-К были
обнаружены 6 метафаз с 1 транслокацией и 1 метафаза с
3 транслокациями в культуре после ПХТ и до ДЛТ. Еще
более неожиданные наборы цитогенетических повреж-
дений в отдельных метафазах наблюдались у пациентки
Т-16 в культурах лимфоцитов до ПХТ и ДЛТ (4 трансло-
кации, 2 инсерции, 2 дицентрика и 1 ассоциированный
парный фрагмент) и после ПХТ до ДЛТ (2 транслокации,
3 дицентрика с 1 ассоциированным парным фрагментом).
Формально такие перестройки должны возникать только
после воздействия ионизирующих излучений, но они
были выявлены до ДЛТ. К сожалению, в данном случае
не удалось провести полноценное расследование этого
обстоятельства. Единственно, в табл. 2 в столбце с ча-
стотами транслокаций на 1 клетку с транслокациями был
проигнорирован этот показатель у пациентки Т-16 до
ПХТ и ДЛТ, который должен был бы равняться 4. Наряду
с этими находками у пациенток Т-02-К и Т-07-К в куль-
турах лимфоцитов до ДЛТ были выявлены по одной
мультиаберрантной клетке с множественными обмен-
ными перестройками и фрагментами, неподдающимися
точному учету.

Кроме явлений, описанных выше, в небольшом коли-
честве культур наблюдалось образование множественных
фрагментов в единичных метафазных пластинках, которые
не были включены в общую сумму ацентриков в табл. 2.
Так, у пациентки Т-07 через 3 месяца после ДЛТ наблюда-
лась клетка с 9 парными фрагментами, отделившимися от
одной из 4 хромосом; у пациентки Т-10-К после ПХТ до
ДЛТ хромосома 4 распалась на множество фрагментов; у
пациентки Т-14 через 3 месяца после ДЛТ в одной метафазе

Рис. 1. Линейная зависимость (сплошная линия) 
с 95%-доверительными интервалами (пунктирные линии) 

цитогенетических оценок доз от величин средних физических
доз на всё тело 

Fig. 1. Linear dependence (solid line) 
with 95%-confidence intervals (dashed lines) of cytogenetic dose

estimates from the values of mean physical 
doses to the whole body
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было обнаружено 7 парных фрагментов из 4 хромосомы, а
в другой – 17 парных фрагментов из 1 хромосомы. Такая
фрагментация единичных хромосом явно не является след-
ствием радиационного воздействия и, по-видимому, связана
с индивидуальными процессами, происходящими в орга-
низме онкологических больных и имеющих отношение к
специфической нестабильности хромосом.

Заключение
Таким образом, проведенное исследование показало

следующее. Несмотря на локальный характер терапев-
тического облучения пациенток, страдавших от рака мо-
лочных желез, в дозах, хотя и фракционированных, но
которые по своей величине могут приводить клетки к
гибели без вступления в деление, при использовании
трехцветной FISH-методики наблюдалось значимое воз-

растание частот транслокаций, дицентриков и ацентриков
в культурах лимфоцитов периферической крови. При
этом транслокаций было больше, чем дицентриков и,
судя по всему, они длительное время (в отличие от вто-
рых) сохраняются, по-видимому, на первоначальном
уровне. После ДЛТ по поводу рака молочной железы ча-
стота транслокаций на 1 клетку с транслокациями в куль-
турах лимфоцитов периферической крови в большей ча-
сти случаев превышает 1. Поэтому FISH-окрашивание
хромосом может быть эффективным средством контроля
хромосомных аберраций у пациентов, получающих луче-
вую терапию, и, возможно, послужит источником инфор-
мации для оценки потенциальных рисков вторичного
рака, связанного с терапевтическим действием радиации
[15]. При этом нам не удалось обнаружить значимого ци-
тогенетического эффекта от применения ПХТ.
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