
МОСКВА, 20–23 НОЯБРЯ 2019 г. 167

Гены & Клетки  XIV, Приложение, 2019

ее  стабильностью, распространенностью тканевого мо-
заицизма и тяжестью фенотипических аномалий у паци-
ента. Экспериментальных исследований для выявления 
факторов, определяющих масштабы мозаицизма и ста-
бильность КХ, пока не  проводилось. Индуцированные 
плюрипотентные стволовые клетки (ИПСК) представля-
ются удобной платформой для изучения стабильности 
КХ в делящихся клетках.

Нами получены культуры фибробластов от пациентов 
с КХ 8, 13, 18 и 22 с последующим репрограммировани-
ем в ИПСК путем экзогенной экспрессии транскрипцион-
ных факторов KLF4, OCT4, SOX2 и с-MYC с использова-
нием лентивирусных векторов LeGO. Полученные линии 
демонстрировали экспрессию маркеров плюрипотент-
ности и способность к дифференцировке в производные 
трех зародышевых листков. Стабильность КХ оценивали 
на различных пассажах с помощью GTG, FISH и микрома-
тричного анализа.

К настоящему времени стабильность КХ проанализиро-
вана для 2 линий c r(22) и 4 линий с r(13). В обеих линиях 
с  r(22) клетки с  КХ  устойчиво сохранялись и  составляли 
абсолютное большинство на  протяжении 38  и  60  пасса-
жей, минорный класс представляли клетки с  моносомией 
22. Четыре линии ИПСК с r(13) отличались разнообразием 
кариотипов: две из них состояли преимущественно из кле-
ток с  кариотипом 46,XY,r(13), тогда как в  двух других ли-
ниях преобладали клетки с  кариотипами 46,XY,-13,+mar 
и  45,XY,-13. К  20  пассажу кариотип 46,XY,r(13) стано-
вился превалирующим во всех линиях независимо от пре-
дыдущего соотношения клеточных субпопуляций, однако 
в  среднем после 25  пассажа в  3  из  4  линий появились 
клетки с  рекуррентными трисомиями хромосом 17  и  12. 
Молекулярно-цитогенетическая характеристика с  помо-
щью микрочипов свидетельствовала о  выраженной фраг-
ментации КХ 13 и клеточной гетерогенности в 2 из 4 линий.

Таким образом: 1) существуют отличия в  митоти-
ческой стабильности разных кольцевых хромосом 
в ИПСК; 2) наблюдается разная степень динамическо-
го мозаицизма и  микроструктурных аберраций r(13) 
в  разных линиях ИПСК; 3) индуцированная плюрипо-
тентность оказывается совместимой с  широким спек-
тром аберрантных кариотипов.

Работа выполнена при поддержке гранта Российского 
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Комбинированные методики стерилизации костных 
имплантатов, как показывают исследования и  разра-
ботки последних лет открывают реальные перспективы 
расширения использования радиационных технологий 

в биомедицинских применениях. Актуальность этих ис-
следований определяется постоянно возрастающей по-
требностью в пластическом материале для проведения 
восстановительных операций, удовлетворить которую 
можно путем развития технологий изготовления био-
имплантатов. При этом одной из важнейших задач яв-
ляется обеспечение безопасности реципиента через 
надежную стерилизацию биоимплантатов. Оценки пока-
зывают, что несмотря на  серьезные побочные эффек-
ты порядка 50% рынка применения стерилизационных 
технологий занимает обработка оксидом этилена. Чуть 
более 40% приходится на обработку γ-излучением. Это 
эффективная методика, сопряженная, однако, с  ря-
дом ограничений, связанных, в частности, с проблема-
ми обеспечения радиационной безопасности при ис-
пользовании постоянно излучающих радиоизотопов. 
Конкуренцию данному методу в  последние годы со-
ставляет использование пучков быстрых электронов. 
Их применение позволяет значительно сократить время 
экспозиции, необходимое для эффективной инактива-
ции патогенов (с суток до мин.). В то же время электро-
ны не  обладают высокой проникающей способностью 
γ-квантов, что может быть существенно при обработке 
некоторых объектов. Однако такое распределение не ис-
черпывает все возможности радиационного воздей-
ствия. Лишь несколько процентов приходится на такой 
источник излучения, как рентгеновские лучи, сочетаю-
щие высокую проникающую способность γ-излучения 
и возможность отключения излучения при завершении 
работы как у электронов. Его применение не требует ис-
пользования дорогостоящих ускорителей. Эти и другие 
преимущества делают использование рентгеновского 
излучения перспективной методикой в развитии комби-
нированных технологий стерилизации биоимплантатов.
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Биоразлагаемые синтетические полимеры в  по-
следнее время находят все более широкое применение 
в  медицине. При выборе биомедицинского материа-
ла важна не  только его способность к  биологическому 
разложению, но  и  биосовместимость, подходящие ме-
ханические свойства, а  также отсутствие токсичных 
продуктов распада. В этой связи значительный интерес 
представляют полиэфирамиды, в структуре которых при-
сутствуют сложноэфирные связи, обуславливающие 
способность к  биоразложению, и  амидные связи, при-
дающие полимерному материалу термомеханические 
свойства полиамидов. Полиэфирамиды привлекают 
интерес как материалы для терапевтических устройств, 
таких как временные протезы и  трёхмерные пористые 
структуры в  качестве каркасов для тканевой инжене-
рии. Способность полиэфирамидов стимулировать ад-
гезию и  пролиферацию клеток может быть полезна 
в  регенеративной медицине. На  основе полиэфирами-
дов могут быть созданы системы доставки лекарств 
с  контролируемым высвобождением. В  связи с  этим 


