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Ïðîäîëæåíî èçó÷åíèå àíòèãåííîé äèâåðãåíöèè êëåòîê ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ îïóõîëåé êðûñ, îáó-
ñëîâëåííîé ýêñïðåññèåé íîðìàëüíûõ àíòèãåíîâ, ïðèñóùèõ äåôèíèòèâíûì òêàíÿì ïî÷åê, òàê íàçûâàå-
ìûõ ãåòåðîîðãàííûõ ïî÷å÷íûõ àíòèãåíîâ. Ñ ïîìîùüþ èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè â ñîñòà-
âå ôðàêöèé ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí êëåòîê àñöèòíîé ãåïàòîìû Çàéäåëà è êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê ãåïà-
òîìû ÍÒÑ âûÿâëåíû ãåòåðîîðãàííûå àíòèãåíû 110—115 è 125—130 êÄà; ãåòåðîîðãàííûé àíòèãåí
75—80 êÄà îáíàðóæåí òîëüêî äëÿ êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà. Ìåòîäàìè ðàäèîèçîòîïíîãî àíàëèçà è ïðî-
òî÷íîé ÄÍÊ-öèòîìåòðèè ïîêàçàíî ó÷àñòèå ýòèõ ãåòåðîîðãàííûõ àíòèãåíîâ â ïðîöåññå êëåòî÷íîé ïðîëè-
ôåðàöèè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: àíòèãåííàÿ äèâåðãåíöèÿ, ãåïàòîìà, êàíöåðîãåíåç, îïóõîëåàññîöèèðîâàííûå
àíòèãåíû.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÃÊ — ãåïàòîêàðöèíîìà, ÈÔÀ — èììóíîôåðìåíòíûé àíàëèç, ÌÀ —
ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà, ÏÀÀÃ — ïîëèàêðèëàìèäíûé ãåëü, ÑÏÊ — ñûâîðîòêà ïëîäà êîðîâû, ÝÔÐ —
ýïèäåðìàëüíûé ôàêòîð ðîñòà.

Ôåíîìåí àíòèãåííîé äèâåðãåíöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê
ÿâëÿåòñÿ òèïè÷íûì ïðîÿâëåíèåì íàðóøåíèÿ öèòîäèôôå-
ðåíöèðîâêè ïðè êàíöåðîãåíåçå è îáóñëîâëåí ýêñïðåññèåé
îïóõîëåàññîöèèðîâàííûõ ãåòåðîîðãàííûõ àíòèãåíîâ, ò. å.
àíòèãåíîâ, ñâîéñòâåííûõ íîðìàëüíûì äåôèíèòèâíûì
òêàíÿì, íå ãîìîëîãè÷íûì èññëåäóåìîé îïóõîëè (Ôåëü,
1990). Çàäà÷à íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â âû-
ÿâëåíèè, èäåíòèôèêàöèè è îïðåäåëåíèè áèîëîãè÷åñêîé
ðîëè ãåòåðîîðãàííûõ àíòèãåíîâ, ïðèñóùèõ äåôèíèòèâ-
íîé òêàíè ïî÷åê è àññîöèèðîâàííûõ ñ ïëàçìàòè÷åñêèìè
ìåìáðàíàìè êëåòîê ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ îïóõîëåé êðûñ.
Ðàáîòà âûïîëíåíà ñ èñïîëüçîâàíèåì èììóíîñûâîðîòêè
óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè, ïîëó÷åííîé ïóòåì èììóíèçàöèè
êðîëèêîâ ïîëîñàìè ïðåöèïèòàöèè, îáðàçîâàííûìè â àãà-
ðå ìåæäó ëèçàòîì ôðàêöèè ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí ãå-
ïàòîìû Çàéäåëà è îðãàíîñïåöèôè÷åñêîé àíòèïî÷å÷íîé
ñûâîðîòêîé.

Ðàíåå ïîêàçàíî, ÷òî îðãàíîñïåöèôè÷åñêàÿ àíòèïî÷å÷-
íàÿ ñûâîðîòêà, ïîëó÷åííàÿ ïðîòèâ «êëåòî÷íûõ òåíåé» ïî-
÷åê êðûñû, ïðè îáðàáîòêå ñðåçîâ ïî÷êè â ðåàêöèè íåïðÿ-
ìîé èììóíîôëóîðåñöåíöèè âûçûâàåò ÿðêîå ñâå÷åíèå â
áàçàëüíûõ ìåìáðàíàõ è ùåòî÷íîé êàåìêå èçâèòûõ êà-
íàëüöåâ ïî÷êè, òîãäà êàê ïðè îáðàáîòêå ñðåçîâ ïå÷åíè
ôëóîðåñöåíöèè êëåòî÷íûõ ñòðóêòóð íå íàáëþäàåòñÿ
(Èâàíîâ è äð., 1975). Â òî æå âðåìÿ óñòàíîâëåíî àêòèâíîå
âçàèìîäåéñòâèå àíòèïî÷å÷íîé ñûâîðîòêè ñ àíòèãåíàìè
ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí êëåòîê ïåðåâèâíûõ îïóõîëåé —
êðûñèíûõ ãåïàòîìû Çàéäåëà è ðàáäîìèîñàðêîìû ÐÀ-2,

ìûøèíîé ãåïàòîìû 22à, à òàêæå ìîíîñëîéíûõ êóëüòèâè-
ðóåìûõ êëåòîê êðûñû — ãåïàòîì ÍÒÑ è 27, ìèîãåííûõ
êëåòîê L8 è L6J1 (Ôåëü, 1990; Òåðþêîâà è äð., 1996,
2007). Ìåòîäîì èììóíîáëîòèíãà ïîêàçàíî, ÷òî àíòèïî-
÷å÷íàÿ ñûâîðîòêà âçàèìîäåéñòâóåò ñ àíòèãåíàìè ôðàêöèé
ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí êëåòîê êðûñèíûõ ãåïàòîì Çàé-
äåëà è ÍÒÑ ñ ìîë. ìàññàìè 200—210 è 43 êÄà, èäåíòèôè-
öèðîâàííûìè ìåòîäîì ìàññ-ñïåêòðîìåòðèè êàê ëàìè-
íèí-8/9 è â-àêòèí ñîîòâåòñòâåííî (Òþðÿåâà è äð., 2005;
Òåðþêîâà è äð., 2007). Êðîìå òîãî, àíòèïî÷å÷íàÿ ñûâî-
ðîòêà ñâÿçûâàåòñÿ ñ êîìïîíåíòîì 116 êÄà êëåòîê ãåïàòî-
ìû ÍÒÑ è ñ êîìïîíåíòàìè 105—110 è 125—130 êÄà êëå-
òîê ãåïàòîìû Çàéäåëà, êîòîðûå â îòäåëüíûõ ýêñïåðèìåí-
òàõ ñëèâàþòñÿ â îäíó øèðîêóþ ïîëîñó 105—130 êÄà; â
îáðàçöàõ êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà òàêæå îïðåäåëÿåòñÿ
àíòèãåí 75—80 êÄà, îòñóòñòâóþùèé â èíòàêòíûõ ãåïàòî-
öèòàõ è ãåïàòîìå ÍÒÑ.

Â ñâîþ î÷åðåäü èììóíîñûâîðîòêà óçêîé ñïåöèôè÷íî-
ñòè â ðåàêöèè íåïðÿìîé èììóíîôëóîðåñöåíöèè âûçûâàåò
ñâå÷åíèå òîëüêî áàçàëüíûõ ìåìáðàí èçâèòûõ êàíàëüöåâ
ïî÷åê êðûñû è ïðèìåðíî 98 % êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà,
íå âûçûâàÿ òàêîâîãî íè íà ñðåçàõ ïå÷åíè, íè íà ïîâåðõíî-
ñòè èçîëèðîâàííûõ ãåïàòîöèòîâ èíòàêòíûõ âçðîñëûõ
êðûñ (Èâàíîâ, 1982; Ôåëü, 1990). Íàñòîÿùåå èññëåäîâà-
íèå íàïðàâëåíî íà äàëüíåéøåå èçó÷åíèå ýêñïðåññèè ãåòå-
ðîîðãàííûõ àíòèãåíîâ, ñâîéñòâåííûõ äåôèíèòèâíîé òêà-
íè ïî÷åê, íà ïîâåðõíîñòè ãåïàòîìíûõ êëåòîê ñ èñïîëüçî-
âàíèåì èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè.
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Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â îïûòàõ èñïîëüçîâàëè áåñïîðîäíûõ êðûñ-ñàìöîâ
ìàññîé 120—150 ã (ïèòîìíèê «Ðàïïîëîâî» ÐÀÌÍ). Ñóñ-
ïåíçèþ ãåïàòîöèòîâ èç ïå÷åíè èíòàêòíûõ êðûñ ïîëó÷àëè
â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåíäàöèÿìè Íàçàðîâà ñ ñîòðóäíèêà-
ìè (1989). Êëåòêè ïåðåâèâíîé ãåïàòîìû Çàéäåëà îñàæäà-
ëè èç àñöèòà êðûñû öåíòðèôóãèðîâàíèåì ïðè 50 g â òå÷å-
íèå 15 ìèí è îòìûâàëè ðàñòâîðîì Ðèíãåðà (8.5 ã NaCl,
0.25 ã NaHCO3 è 0.3 ã CaCl2 íà 1 ë H2O, pH 7.0—7.2). Êó-
ëüòóðà êðûñèíûõ êëåòîê ãåïàòîìû ÍÒÑ ïîëó÷åíà èç Ðîñ-
ñèéñêîé êîëëåêöèè êëåòî÷íûõ êóëüòóð (Èíñòèòóò öèòîëî-
ãèè ÐÀÍ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã); êëåòêè âûðàùèâàëè â ñðåäå
DMEM ñ äîáàâëåíèåì 10 % ñûâîðîòêè ïëîäà êîðîâû
(ÑÏÊ).

Èììóíîñûâîðîòêó óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè ïîëó÷àëè
ïðîòèâ ïîëîñ ïðåöèïèòàöèè, îáðàçîâàííûõ â àãàðå ìåæäó
ëèçàòîì ôðàêöèè, îáîãàùåííîé ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìá-
ðàíàìè ãåïàòîìû Çàéäåëà, è îðãàíîñïåöèôè÷åñêîé àí-
òèïî÷å÷íîé ñûâîðîòêîé. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ
ôðàêöèåé IgG, âûäåëåííîé íà CNBr-àãàðîçå ñ èììîáèëè-
çèðîâàííûì áåëêîì A, èç èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöè-
ôè÷íîñòè ïîñëå 2-é ðåèììóíèçàöèè êðîëèêîâ. Â êà÷åñòâå
êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè ôðàêöèþ IgG, î÷èùåííóþ èç ñû-
âîðîòêè êðîâè íåèììóíèçèðîâàííîãî êðîëèêà. Êîíöåíò-
ðàöèÿ áåëêà âî ôðàêöèÿõ IgG ñîñòàâëÿëà îêîëî 5 ìã/ìë.

Äëÿ èçó÷åíèÿ ïîâåðõíîñòíûõ àíòèãåíîâ èììóíîõè-
ìè÷åñêèìè ìåòîäàìè êóëüòèâèðóåìûå êëåòêè ÍÒÑ ñíè-
ìàëè ñ ïëàñòèêà ìåõàíè÷åñêèì ïóòåì áåç èñïîëüçîâàíèÿ
òðèïñèí-âåðñåíà. Òåñòèðîâàíèå ïîâåðõíîñòíûõ àíòèãå-
íîâ íà æèâûõ êëåòêàõ ïðîâîäèëè ìåòîäîì íåïðÿìîé èì-
ìóíîôëóîðåñöåíöèè ïî Ëåæíåâîé (1968). Äëÿ ýòîãî 2�106

êëåòîê â 0.5 ìë ðàñòâîðà Ðèíãåðà èíêóáèðîâàëè 15 ìèí
ïðè 37 °Ñ ñ èììóíîñûâîðîòêîé èëè ñ ñûâîðîòêîé èíòàêò-
íîãî êðîëèêà â ðàçâåäåíèè 1 : 10. Êëåòêè ïðîìûâàëè è îá-
ðàáàòûâàëè îñëèíîé èììóíîñûâîðîòêîé ïðîòèâ èììó-
íîãëîáóëèíîâ êðîëèêà, ìå÷åííîé èçîòèîöèàíàòîì ôëóî-
ðåñöåèíà.

Ôðàêöèè, îáîãàùåííûå ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíà-
ìè èññëåäóåìûõ êëåòîê, âûäåëÿëè ïî ìåòîäó Õåôôíåðà ñ
ñîòðóäíèêàìè (Haeffner et al., 1980). Áåëîê âî ôðàêöèÿõ
îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó Ìàðêâåëëà ñ ñîòðóäíèêàìè (Mark-
well et al., 1978). Êîëè÷åñòâåííàÿ õàðàêòåðèñòèêà âçàèìî-
äåéñòâèÿ èììóíîñûâîðîòêè ñ àíòèãåíàìè ôðàêöèé ïëàç-
ìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí ïîëó÷åíà ìåòîäîì èììóíîôëóîðåñ-
öåíòíîãî àíàëèçà (ÈÔÀ), êàê îïèñàíî ðàíåå (Òåðþêîâà è
äð., 1996). Áåëêè ôðàêöèé ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí ðàçäå-
ëÿëè ìåòîäîì ýëåêòðîôîðåçà â 7%-íîì ïîëèàêðèëàìèä-
íîì ãåëå (ÏÀÀÃ), ñîäåðæàùåì 0.1 % äîäåöèëñóëüôàòà
íàòðèÿ, è ãåòåðîîðãàííûå îïóõîëåàññîöèèðîâàííûå àíòè-
ãåíû âûÿâëÿëè ìåòîäîì èììóíîáëîòèíãà, êàê îïèñàíî ðà-
íåå (Laemmli, 1970; Òåðþêîâà è äð., 2007).

Âëèÿíèå ñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè íà ïðîëè-
ôåðàöèþ êëåòîê èçó÷àëè ìåòîäàìè ðàäèîèçîòîïíîãî àíà-
ëèçà è ïðîòî÷íîé ÄÍÊ-öèòîìåòðèè. Îïðåäåëåíèå èíòåí-
ñèâíîñòè âêëþ÷åíèÿ 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ îïóõîëåâûõ
êëåòîê âûïîëíÿëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Êëåòêè ãåïàòîìû
ÍÒÑ ñåÿëè â ëóíêè 24-ëóíî÷íîãî ïëàíøåòà ôèðìû Costar
(ÑØÀ) èç ðàñ÷åòà 105 êëåòîê íà 1 ìë ñðåäû ñ äîáàâëåíèåì
ÑÏÊ è èíêóáèðîâàëè â CO2-èíêóáàòîðå ïðè 37 °Ñ ñ äî-
áàâëåíèåì èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè èëè
ñûâîðîòêè èíòàêòíîãî êðîëèêà. ×åðåç 1 ñóò ñðåäó óäàëÿ-
ëè, êëåòêè ïðîìûâàëè ñðåäîé áåç ÑÏÊ è â ëóíêè âíîñèëè
ïî 0.3 ìë ñðåäû, ñîäåðæàùåé 4 ìêë/ìë 3H-òèìèäèíà
(37 ÌÁê/ìë) è 0.1 % áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà.

Ïîñëå 1-÷àñîâîé èíêóáàöèè ïðè 37 °Ñ êëåòêè òðèæäû
ïðîìûâàëè ðàñòâîðîì Õåíêñà, îáðàáàòûâàëè 5%-íîé
òðèõëîðóêñóñíîé êèñëîòîé â òå÷åíèå 30 ìèí, ñïîëàñêèâà-
ëè ðàñòâîðîì Õåíêñà è ëèçèðîâàëè 0.1 N NaOH â òå÷åíèå
20 ìèí. Ðàäèîàêòèâíîñòü â îáðàçöàõ èçìåðÿëè íà ñöèí-
òèëëÿöèîííîì ñ÷åò÷èêå ôèðìû Beckman. Äëÿ ïðîâåäåíèÿ
àíàëèçà êëåòî÷íîãî öèêëà êëåòêè èíêóáèðîâàëè ñ ñûâî-
ðîòêàìè ïðè òåõ æå óñëîâèÿõ â ÷àøêàõ Ïåòðè îáúåìîì
5 ìë. ×åðåç 1 ñóò êëåòêè ñíèìàëè ñìåñüþ 0.25%-íîãî ðàñ-
òâîðà òðèïñèíà è 0.02%-íîãî ðàñòâîðà âåðñåíà â ñîîòíî-
øåíèè 1 : 1. Äëÿ àíàëèçà íà ïðîòî÷íîì öèòîìåòðå ïðèãî-
òàâëèâàëè 0.5—1.0 ìë êëåòî÷íîé ñóñïåíçèè íà 10 ìÌ
ôîñôàòíîì áóôåðå, ñîäåðæàùåì 0.7 ìÌ EDTA (pH 7.5), ñ
êîíöåíòðàöèåé 106 êëåòîê â 1 ìë. Êëåòêè îáðàáàòûâàëè
0.1%-íûì Òðèòîíîì X-100, îêðàøèâàëè îëèâîìèöèíîì è
ýòèäèóì áðîìèäîì â êîíå÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ 20 è
40 ìêã/ìë ñîîòâåòñòâåííî â ïðèñóòñòâèè 15 ìÌ MgCl2.
Îêðàøåííûå êëåòêè àíàëèçèðîâàëè ïîñëå 24-÷àñîâîãî
õðàíåíèÿ ïðè 4 °Ñ. Ïðîòî÷íàÿ ÄÍÊ-öèòîìåòðèÿ âûïîëíå-
íà ñ èñïîëüçîâàíèåì ëàáîðàòîðíîé ìîäåëè ïðîòî÷íîãî
öèòîìåòðà, ñîçäàííîé íà îñíîâå ìèêðîñêîïà ËÞÌÀÌ â
Èíñòèòóòå öèòîëîãèè ÐÀÍ (Ðîçàíîâ è äð., 1990). Ôëóî-
ðåñöåíöèþ âîçáóæäàëè ñâåòîì ðòóòíîé ëàìïû ÄÐØ-250
÷åðåç ñâåòîôèëüòð ÑÑ-15 (3 ìì), ðåãèñòðàöèþ ïðîâîäèëè
â îáëàñòè ñïåêòðà îò 550 íì. Ãèñòîãðàììû ÄÍÊ áûëè ïî-
ëó÷åíû ñ ïîìîùüþ ìíîãîêàíàëüíîãî àíàëèçàòîðà, ñîåäè-
íåííîãî ñ ìèêðîêîìïüþòåðîì. Ñêîðîñòü àíàëèçà —
200—300 êëåòîê/ñ; ãèñòîãðàììû ÄÍÊ îáñ÷èòûâàëè ñ ïî-
ìîùüþ ïðîãðàììû BARS v1.04, ñîçäàííîé â ÃÌÏ
«Ìàðò» (1992).

Ðåçóëüòàòû

Ïðîâåäåíî èçó÷åíèå ýêñïðåññèè ãåòåðîîðãàííûõ ïî-
÷å÷íûõ àíòèãåíîâ íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê ãåïàòîöåëëþ-
ëÿðíûõ îïóõîëåé êðûñ. Íà ðèñ. 1 ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòà-
òû òåñòèðîâàíèÿ êëåòîê ìåòîäîì íåïðÿìîé èììóíîôëóî-
ðåñöåíöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì èììóíîñûâîðîòêè óçêîé
ñïåöèôè÷íîñòè. Ñâåòÿùèåñÿ ÷åòêèå êîíòóðû êëåòîê àñ-
öèòíîé ãåïàòîìû Çàéäåëà è êóëüòèâèðóåìîé ãåïàòîìû
ÍÒÑ ïîñëå èõ îáðàáîòêè èììóíîñûâîðîòêîé, îòñóòñòâèå
ñâå÷åíèÿ êëåòîê, îáðàáîòàííûõ ñûâîðîòêîé íîðìàëüíîãî
êðîëèêà, ñâèäåòåëüñòâóþò î ñïåöèôè÷åñêîì õàðàêòåðå
âçàèìîäåéñòâèÿ èììóíîñûâîðîòêè ñ ïîâåðõíîñòíûìè àí-
òèãåíàìè îïóõîëåâûõ êëåòîê. Â òî æå âðåìÿ ñâå÷åíèÿ èí-
òàêòíûõ ãåïàòîöèòîâ, îáðàáîòàííûõ èììóíîñûâîðîòêîé è
ñûâîðîòêîé íåèììóíèçèðîâàííîãî êðîëèêà, íå îòìå÷àåòñÿ.

Êîëè÷åñòâåííàÿ õàðàêòåðèñòèêà âçàèìîäåéñòâèÿ èì-
ìóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè ñ àíòèãåíàìè ôðàê-
öèé, îáîãàùåííûõ ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíàìè èññëå-
äóåìûõ êëåòîê, ïîëó÷åíà ìåòîäîì ÈÔÀ. Ïðè òèòðàõ
1 : 10—1 : 40 èììóíîñûâîðîòêà àêòèâíî ðåàãèðóåò ñ ïî-
âåðõíîñòíûìè àíòèãåíàìè êëåòîê ãåïàòîì è ñëàáî ñâÿçû-
âàåòñÿ ñ ïðåïàðàòîì èíòàêòíûõ ãåïàòîöèòîâ (ðèñ. 2). Òà-
êèì îáðàçîì, íàáëþäàåòñÿ îïðåäåëåííàÿ ñïåöèôè÷íîñòü
èììóíîñûâîðîòêè â îòíîøåíèè îïóõîëåàññîöèèðîâàí-
íûõ àíòèãåíîâ êëåòîê êðûñèíûõ ãåïàòîì Çàéäåëà è ÍÒÑ.

Ïî äàííûì ýëåêòðîôîðåçà â 7%-íîì ÏÀÀÃ è ïîñëå-
äóþùåãî èììóíîáëîòèíãà èììóíîñûâîðîòêà óçêîé ñïå-
öèôè÷íîñòè âûÿâëÿåò â ñîñòàâå ôðàêöèé ïëàçìàòè÷åñêèõ
ìåìáðàí êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà êîìïîíåíòû 110—115,
125—130 è 75—80 êÄà, òîãäà êàê â ïðåïàðàòàõ êëåòîê ãå-
ïàòîìû ÍÒÑ èììóíîñûâîðîòêà ñâÿçûâàåòñÿ òîëüêî ñ áåë-
êàìè 110—115 è 125—130 êÄà (ðèñ. 4).

166 Í. Ï. Òåðþêîâà, Ã. È. Áëèíîâà è äð.



Âëèÿíèå èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè íà
ïðîëèôåðàöèþ êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê ÍÒÑ îïðåäåëÿëè
ïî âêëþ÷åíèþ 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ è ïóòåì àíàëèçà êëå-
òî÷íîãî öèêëà íà ïðîòî÷íîì öèòîìåòðå. Êàê âèäíî èç ðå-
çóëüòàòîâ äâóõ ýêñïåðèìåíòîâ, ïðåäñòàâëåííûõ â òàáë. 1,
âêëþ÷åíèå 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ îïóõîëåâûõ êëåòîê, èíêó-
áèðîâàííûõ ñ 50 ìêë èììóíîñûâîðîòêè, ñíèæàåòñÿ íà 33
è 14 % ïî ñðàâíåíèþ ñ âêëþ÷åíèåì èçîòîïà â êëåòêè, èí-
êóáèðîâàííûå ñ ñûâîðîòêîé èíòàêòíîãî êðîëèêà, à ïðè
èíêóáàöèè êëåòîê ñî 100 ìêë èììóíîñûâîðîòêè — íà 47
è 30 % ñîîòâåòñòâåííî. Òàêèì îáðàçîì, 24-÷àñîâàÿ èíêó-
áàöèÿ êëåòîê ãåïàòîìû ÍÒÑ ñ èììóíîñûâîðîòêîé ïðèâî-
äèò ê äîçîçàâèñèìîìó è ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîìó ïî-
äàâëåíèþ âêëþ÷åíèÿ 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ.

Àíàëîãè÷íî 24-÷àñîâàÿ èíêóáàöèÿ êëåòîê ãåïàòîìû
ÍÒÑ â ïðèñóòñòâèè èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íî-
ñòè ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ êîëè÷åñòâà êëåòîê, íàõîäÿ-
ùèõñÿ â G1-ôàçå, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè ëóíêàìè,
â êîòîðûõ êëåòêè èíêóáèðîâàëè ñ ñûâîðîòêîé èíòàêòíîãî
êðîëèêà, ò. å. ñâÿçûâàíèå àíòèòåë ñ ïîâåðõíîñòíûìè àí-
òèãåíàìè 110—115 è 125—130 êÄà ãåïàòîìíûõ êëåòîê
çàìåäëÿåò èõ ïåðåõîä â S-ôàçó (ðèñ. 3; òàáë. 2).
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Ðèñ. 1. Âûÿâëåíèå ãåòåðîîðãàííûõ ïî÷å÷íûõ àíòèãåíîâ íà ïî-
âåðõíîñòè æèâûõ êëåòîê ìåòîäîì íåïðÿìîé èììóíîôëóîðåñ-

öåíöèè.

Ñïåöèôè÷åñêîå ñâå÷åíèå êëåòîê àñöèòíîé ãåïàòîìû Çàéäåëà (à) è êóëü-
òèâèðóåìîé ãåïàòîìû ÍÒÑ (â), îáðàáîòàííûõ èììóíîñûâîðîòêîé óçêîé
ñïåöèôè÷íîñòè; ñâå÷åíèÿ èíòàêòíûõ ãåïàòîöèòîâ (ä) è êëåòîê, îáðàáî-
òàííûõ ñûâîðîòêîé íåèììóíèçèðîâàííîãî êðîëèêà (á, ã, å), íå çàðåãèñò-

ðèðîâàíî.

Ðèñ. 2. Îïðåäåëåíèå ñâÿçûâàíèÿ èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïå-
öèôè÷íîñòè ñ àíòèãåíàìè ôðàêöèé, îáîãàùåííûõ ïëàçìàòè÷å-
ñêèìè ìåìáðàíàìè êëåòîê ãåïàòîì Çàéäåëà (1) è ÍÒÑ (2), à
òàêæå èíòàêòíûõ ãåïàòîöèòîâ (3) ìåòîäîì èììóíîôåðìåíòíî-

ãî àíàëèçà.

Ðèñ. 3. Àíàëèç êëåòî÷íîãî öèêëà ìåòîäîì ïðîòî÷íîé ÄÍÊ-öè-
òîìåòðèè.

Êëåòêè ãåïàòîìû ÍÒÑ êóëüòèâèðîâàëè ñ ñûâîðîòêîé èíòàêòíîãî êðîëè-
êà (à) èëè ñ èììóíîñûâîðîòêîé óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè (á).



Òàêèì îáðàçîì, ïî-âèäèìîìó, ïðåäñòàâëåííûå äàí-
íûå ïîçâîëÿþò ãîâîðèòü îá ó÷àñòèè ïîâåðõíîñòíûõ ãåòå-
ðîîðãàííûõ îïóõîëåàññîöèèðîâàííûõ àíòèãåíîâ 110—115
è 125—130 êÄà â ïðîöåññå ïðîëèôåðàöèè êëåòîê ãåïàòî-
ìû ÍÒÑ, à èìåííî â ðåãóëÿöèè ïåðåõîäà êëåòîê èç G1-ôà-
çû â S-ôàçó.

Îáñóæäåíèå

Íàðóøåíèÿ ãåííîé àêòèâíîñòè â ïðîöåññå íåîïëàñòè-
÷åñêîé òðàíñôîðìàöèè ïðèâîäÿò ê äèñäèôôåðåíöèðîâêå
êëåòîê è èçìåíåíèþ êëåòî÷íîãî ôåíîòèïà. Íàèáîëåå ïîë-
íîå ïðåäñòàâëåíèå î ñîñòàâå ïîâåðõíîñòíûõ àíòèãåíîâ
îïóõîëåâûõ êëåòîê ñôîðìèðîâàëîñü áëàãîäàðÿ èññëåäî-
âàíèÿì, âûïîëíåííûì íà íîðìàëüíûõ è ìàëèãíèçèðîâàí-
íûõ ÷åëîâå÷åñêèõ ìåëàíîöèòàõ in situ è íà êóëüòèâèðóå-
ìûõ êëåòêàõ in vitro (Herlyn, Koprowski, 1988). Àâòîðû
ïðîñëåäèëè çà òåì, êàê ïî ìåðå îïóõîëåâîé ïðîãðåññèè íà
íàðóæíîé ìåìáðàíå ìåëàíîöèòîâ óâåëè÷èâàåòñÿ ýêñïðåñ-
ñèÿ ìîëåêóë, ñâÿçàííûõ ñ èõ àêòèâíîé ïðîëèôåðàöèåé,
ñïîñîáíîñòüþ ê èíâàçèè, ôîðìèðîâàíèåì êëåòî÷íîãî èì-
ìóííîãî îòâåòà ñî ñòîðîíû îðãàíèçìà.

Ïîäîáíîãî ðîäà ìíîãîïëàíîâûõ èññëåäîâàíèé ïîâåð-
õíîñòíûõ êîìïîíåíòîâ êëåòîê ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ êàð-
öèíîì (ÃÊ) â ëèòåðàòóðå ìû íå âñòðå÷àëè. Îäíàêî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî óæå íà ñàìîé ðàííåé ñòàäèè ãåïàòîêàíöåðî-
ãåíåçà â ñîñòàâå ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèòîâ
ïîÿâëÿåòñÿ ôåðìåíò ìåòàáîëèçìà ãëóòàòèîíà — ãàì-
ìà-ãëóòàìèëòðàíñïåïòèäàçà, êîòîðàÿ ðàññìàòðèâàåòñÿ â
êà÷åñòâå îäíîãî èç ìàðêåðîâ íåîïëàñòè÷åñêîé òðàíñôîð-
ìàöèè ãåïàòîöèòîâ (Williams, 1980; Hendrich, Pitot, 1987).
Â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ è ïðè èììóíîãèñòîõèìè-
÷åñêîì èññëåäîâàíèè ïàöèåíòîâ ñ ïàòîëîãèåé ïå÷åíè âû-
ÿâëåíû çíà÷èòåëüíûå èçìåíåíèÿ â ñèíòåçå êîìïîíåíòîâ
âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà è àäãåçèâíûõ ìîëåêóë êëåòêàìè
ãåïàòîêàðöèíîì (Rescan et al., 1990, 1991; Volpes et al.,
1991, 1993; Jaskiewicz et al., 1993, 1995; Lietard et al., 1998;
Òþðÿåâà è äð., 2005); íà êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ in vitro èçó÷à-
åòñÿ ðîëü ýòèõ áåëêîâ â ïðîãðåññèè ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ
îïóõîëåé (Carloni et al., 1998, 2001; Masumoto et al., 1999).

Êàê ïîêàçàíî â íàñòîÿùåé ðàáîòå, èììóíîñûâîðîòêà
óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè âûÿâëÿåò â ñîñòàâå ôðàêöèé, îáîãà-
ùåííûõ ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíàìè êëåòîê ãåïàòîìû
Çàéäåëà, êîìïîíåíòû 110—115, 125—130 è 75—80 êÄà,
òîãäà êàê â ïðåïàðàòàõ êëåòîê ãåïàòîìû ÍÒÑ èììóíîñû-
âîðîòêà ñâÿçûâàåòñÿ òîëüêî ñ áåëêàìè 110—115 è 125—
130 êÄà (ðèñ. 3). Òàêèì îáðàçîì, ïðåæäå âñåãî ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî èììóíîñûâîðîòêà óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè íå
âçàèìîäåéñòâóåò ñ ãåòåðîîðãàííûì àíòèãåíîì, èäåíòèôè-
öèðîâàííûì êàê ëàìèíèí-8/9, è íå ñîäåðæèò àíòèòåë, êî-
òîðûå ìîãóò ðåàãèðîâàòü ñ ëàìèíèí-ïîäîáíûìè êîìïî-
íåíòàìè è ïðèâíîñèòü îïðåäåëåííóþ íåîäíîçíà÷íîñòü â
èíòåðïðåòàöèþ ðåçóëüòàòîâ (Kawagushi et al., 1994). Ñëå-
äîâàòåëüíî, â ôîðìèðîâàíèè ïîëîñ ïðåöèïèòàöèè â àãàðå
ìåæäó àíòèïî÷å÷íîé ñûâîðîòêîé è ëèçàòîì ôðàêöèè
ïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàí ãåïàòîìû Çàéäåëà ïðèíèìàþò
ó÷àñòèå äðóãèå ãåòåðîîðãàííûå àíòèãåíû. Íà ïåðâûé
âçãëÿä ðåçóëüòàò ïðåäñòàâëÿåòñÿ íåîæèäàííûì, ïîñêîëü-
êó ïðåæäå âñåãî àíòèëàìèíèíîâûå àíòèòåëà àêòèâíî ðåà-
ãèðóþò ñ ëàìèíèíîì ôðàêöèé, îáîãàùåííûõ ïëàçìàòè÷å-
ñêèìè ìåìáðàíàìè, ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ òèòðà àíòèïî÷å÷-
íîé ñûâîðîòêè ïðè ïðîâåäåíèè èììóíîõèìè÷åñêèõ
ðåàêöèé. Îäíàêî ìåòîä äâîéíîé äèôôóçèè â àãàðå îñíî-
âûâàåòñÿ íà èíûõ ïðèíöèïàõ, è, ïî-âèäèìîìó, ñôîðìèðî-
âàâøèåñÿ ïðåöèïèòàòû îáðàçîâàíû àíòèòåëàìè ê òåì îïó-
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Ðèñ. 4. Âûÿâëåíèå ãåòåðîîðãàííûõ ïî÷å÷íûõ àíòèãåíîâ ìåòî-
äîì èììóíîáëîòèíãà.

Áåëêè ôðàêöèé, îáîãàùåííûõ ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíàìè ãåïàòîì
Çàéäåëà (à), ÍÒÑ (á), è èíòàêòíûõ ãåïàòîöèòîâ (â) ðàçäåëÿëè ýëåêòðîôî-
ðåòè÷åñêè â 7%-íîì ÏÀÀÃ è ïîñëå ïåðåíîñà íà íèòðîöåëëþëîçó îáðàáà-
òûâàëè èììóíîñûâîðîòêîé óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè. ×èñëà ñëåâà — ìîëå-

êóëÿðíûå ìàññû ìàðêåðíûõ áåëêîâ, êÄà.

Ò à á ë è ö à 1

Âëèÿíèå èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè
íà ñèíòåç ÄÍÊ â êóëüòèâèðóåìûõ êëåòêàõ ãåïàòîìû ÍÒÑ

Ôðàêöèÿ IgG
èç ñûâîðîòêè êðîëèêà

Âêëþ÷åíèå 3H-òèìèäèíà
â ÄÍÊ êëåòîê ïîñëå èõ

èíêóáàöèè ñ ñûâîðîòêîé
êðîëèêà, èìï/ìèíà

Èíòàêòíîãî, 50 ìêë/ìë 6501 � 676 4559 � 834

Èììóíèçèðîâàííîãî, 50 ìêë/ìë 4360 � 361á 3920 � 376

Èíòàêòíîãî, 100 ìêë/ìë 7644 � 376 5085 � 167

Èììóíèçèðîâàííîãî, 100 ìêë/ìë 4066 � 176â 3553 � 233â

à Ñðåäíåå äëÿ òðåõ ëóíîê. á Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû,
P ≥ 0 05. . â Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû, P ≥ 0 01. .

Ò à á ë è ö à 2

Âëèÿíèå èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè
íà ðàñïðåäåëåíèå êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê ãåïàòîìû ÍÒÑ

ïî ôàçàì êëåòî÷íîãî öèêëà

Êëåòêè

Ôðàêöèÿ IgG
èç ñûâîðîòêè

êðîëèêà,
100 ìêë/ìë

Äîëÿ êëåòîê â ôàçàõ
êëåòî÷íîãî öèêëà, %à

G1 S G2 + M

ÍÒÑ Èíòàêòíîãî 49.0 � 0.9 33.1 � 0.1 18.4 � 0.8

Èììóíèçèðî-
âàííîãî

56.1 � 0.3á 28.9 � 0.5á 15.6 � 0.3â

à Ñðåäíåå äëÿ òðåõ èçìåðåíèé. á Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòî-
âåðíû, P ≥ 0 01. . â Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû, P ≥ 0 05.



õîëåàññîöèèðîâàííûì ãåòåðîîðãàííûì àíòèãåíàì, êîòî-
ðûå â óñëîâèÿõ íàøåãî îïûòà íàõîäèëèñü ñ íèìè â ýêâè-
ìîëÿðíûõ ñîîòíîøåíèÿõ. Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû, ïî-
ëó÷åííûå ñ èñïîëüçîâàíèåì èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïå-
öèôè÷íîñòè, ïîçâîëÿþò óòâåðæäàòü, ÷òî ïðîöåññ
àíòèãåííîé äèâåðãåíöèè â õîäå íåîïëàñòè÷åñêîé òðàíñ-
ôîðìàöèè ãåïàòîöèòîâ íå îãðàíè÷èâàåòñÿ ñåêðåöèåé ëà-
ìèíèíà è âûñîêèì óðîâíåì ýêñïðåññèè â-àêòèíà è ñîïðî-
âîæäàåòñÿ ñèíòåçîì ïîâåðõíîñòíûõ ãåòåðîîðãàííûõ àí-
òèãåíîâ 110—115, 125—130 è 75—80 êÄà (äëÿ êëåòîê
ãåïàòîìû Çàéäåëà). Îá ýêñïðåññèè íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê
ãåïàòîìû Çàéäåëà ãåòåðîîðãàííûõ ïî÷å÷íûõ àíòèãåíîâ
ñâèäåòåëüñòâóþò òàêæå ðåçóëüòàòû Íàòî è Áóððèëëîíà
(Nato, Bourrillon, 1982). Ìåòîäîì àôôèííîé õðîìàòîãðà-
ôèè àâòîðû èçîëèðîâàëè èç êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà
ãëàâíûé ïîâåðõíîñòíûé ñèàëîãëèêîïðîòåèí 110—
160 êÄà — GP112, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ èíòåãðàëüíûì áåë-
êîì è îáëàäàåò êîíêàíàâàëèí A-ðåöåïòîðíîé àêòèâ-
íîñòüþ. Èììóíîõèìè÷åñêèé àíàëèç, âûïîëíåííûé ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì àíòèñûâîðîòêè ïðîòèâ î÷èùåííîãî ãëè-
êîïðîòåèíà GP112, ñâèäåòåëüñòâóåò îá îòñóòñòâèè ýòîãî
àíòèãåíà â ñîñòàâå èíòàêòíûõ êëåòîê ïå÷åíè, ñåëåçåíêè,
ëåãêèõ, ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, êèøå÷íèêà è æåëóäêà, íî
ïðèñóòñòâóåò â òêàíÿõ ïî÷åê è òèìóñà êðûñû. Îäíàêî
ìîë. ìàññà ýòîãî àíòèãåíà, èììóíîïðåöèïèòèðîâàííîãî
èç òêàíåé ïî÷åê è òèìóñà áûëà íèæå, ÷åì òàêîâàÿ GP112
(60 êÄà ïðîòèâ 110—160 êÄà äëÿ î÷èùåííîãî GP112).

Äëÿ ðåøåíèÿ âîïðîñà î ïðè÷àñòíîñòè âûÿâëåííûõ ãå-
òåðîîðãàííûõ àíòèãåíîâ ê ïðîöåññó êëåòî÷íîé ïðîëèôå-
ðàöèè ìû èçó÷àëè âëèÿíèå èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïå-
öèôè÷íîñòè íà âêëþ÷åíèå 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ îïóõîëå-
âûõ êëåòîê è ïóòåì àíàëèçà èõ êëåòî÷íîãî öèêëà íà
ïðîòî÷íîì öèòîìåòðå. Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè íà ìîíî-
ñëîéíîé êóëüòóðå êëåòîê ÍÒÑ, íà ïîâåðõíîñòè êîòîðûõ
èììóíîñûâîðîòêà óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè âçàèìîäåéñòâóåò
òîëüêî ñ ãåòåðîîðãàííûìè àíòèãåíàìè 110—130 êÄà. Êàê
ïðåäñòàâëåíî â òàáë. 1 è 2, ïî ñðàâíåíèþ ñ êëåòêàìè, èí-
êóáèðîâàííûìè ñ ñûâîðîòêîé íåèììóíèçèðîâàííîãî êðî-
ëèêà, ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå äîáàâëåíèÿ èììóíîñûâîðîòêè â êó-
ëüòóðàëüíóþ ñðåäó ïðîèñõîäÿò ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåð-
íîå ñíèæåíèå âêëþ÷åíèÿ 3H-òèìèäèíà â ÄÍÊ êëåòîê
ãåïàòîìû ÍÒÑ è óâåëè÷åíèå èõ äîëè â G1-ôàçå êëåòî÷íî-
ãî öèêëà; ñëåäîâàòåëüíî, ñâÿçûâàíèå èììóíîñûâîðîòêè ñ
ãåòåðîîðãàííûìè àíòèãåíàìè òîðìîçèò ïðîëèôåðàöèþ
ãåïàòîìíûõ êëåòîê. Ñóäÿ ïî ëèòåðàòóðíûì äàííûì, ïî-
äîáíîãî ðîäà èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäÿòñÿ, êàê ïðàâèëî, ñ
ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë (ÌÀ). Òàê, Éàãèòà ñ
ñîàâòîðàìè (Yagita et al., 1986) ïîêàçàëè, ÷òî ÌÀ ê ïîâåð-
õíîñòíîìó ãëèêîïðîòåèíó, ñîñòîÿùåìó èç òÿæåëîé ñóáúå-
äèíèöû 90—95 êÄà è ëåãêîé ñóáúåäèíèöû 30—35 êÄà,
êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê îïóõîëè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ÷åëî-
âåêà è êðûñû îêàçûâàþò äîçîçàâèñèìûé èíãèáèòîðíûé
ýôôåêò íà ñèíòåç ÄÍÊ â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ è èõ ðîñò,
âûçûâàÿ íåáîëüøóþ àêêóìóëÿöèþ êëåòîê â S-ôàçå. Èíêó-
áàöèÿ Ò-ëåéêåìè÷åñêèõ êëåòîê ÷åëîâåêà ñ ÌÀ ê ðåöåïòî-
ðó òðàíñôåððèíà òîðìîçèò êëåòî÷íûé ðîñò è íà 7-å ñóò
ïðèâîäèò ê çàäåðæêå êëåòîê â S-ôàçå (Trowbridge, Lopez,
1982). Â ñâîþ î÷åðåäü ÌÀ ê ðåöåïòîðó ýïèäåðìàëüíîãî
ôàêòîðà ðîñòà (ÝÔÐ) ÷åëîâåêà áëîêèðóþò àêòèâàöèþ ðå-
öåïòîðíîé òèðîçèíêèíàçû, ÷òî ïðèâîäèò ê çàìåäëåíèþ
èëè îñòàíîâêå êëåòî÷íîãî öèêëà ñ íàêîïëåíèåì êëåòîê â
G1-ôàçå (Mendelsohn, 1997). Ïðèâëåêàþò âíèìàíèå òàêæå
äàííûå Ðåñêàíà ñ ñîàâòîðàìè (Rescan et al., 2001), êîòî-
ðûå ïðîäåìîíñòðèðîâàëè íà êóëüòóðå êðûñèíûõ ãåïàòî-
öèòîâ, ÷òî ìèòîãåííûé ñèãíàë îò ÝÔÐ ÷åðåç àêòèâàöèþ

ERK2/MAP-êèíàçû óâåëè÷èâàåò óðîâåíü ýêñïðåññèè
â1-èíòåãðèíîâ; ïðè ýòîì ïîëèêëîíàëüíûå àíòèòåëà ïðî-
òèâ â1-èíòåãðèíîâ âûçûâàþò çàäåðæêó êëåòîê â G1-ôàçå.
Íàøà ðàáîòà âûïîëíåíà ñ èñïîëüçîâàíèåì ôðàêöèè IgG,
âûäåëåííîé èç èììóíîñûâîðîòêè óçêîé ñïåöèôè÷íîñòè
ïîñëå 2-é ðåèììóíèçàöèè êðîëèêîâ ïðåöèïèòàòàìè, è,
ñóäÿ ïî ðåçóëüòàòàì ÈÔÀ, ñîäåðæàíèå â íåé àíòèòåë ê ãå-
òåðîîðãàííûì àíòèãåíàì 110—130 êÄà íåâåëèêî. Ïîýòî-
ìó, íà íàø âçãëÿä, ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå
âêëþ÷åíèÿ 3H-òèìèäèíà â êëåòêè ãåïàòîìû ÍÒÑ è óâåëè-
÷åíèå èõ ñîäåðæàíèÿ â ôàçå G1 ïîä âëèÿíèåì èììóíîñû-
âîðîòêè ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ýêñïðåññèÿ ãåòåðî-
îðãàííûõ îïóõîëåàññîöèèðîâàííûõ àíòèãåíîâ 110—115
è 125—130 êÄà îáóñëîâëåíà èõ ó÷àñòèåì â ïðîöåññå êëå-
òî÷íîé ïðîëèôåðàöèè.

Â çàêëþ÷åíèå îòìåòèì, ÷òî â îòëè÷èå îò ìîíîñëîé-
íîé êëåòî÷íîé ëèíèè ãåïàòîìû ÍÒÑ êëåòêè àñöèòíîé ãå-
ïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöèíîìû Çàéäåëà ñóùåñòâóþò êàê
íåáîëüøèå îñòðîâêè èç äâóõ êëåòîê è áîëåå, ïðè÷åì êîëè-
÷åñòâî êëåòîê â ýòèõ îáðàçîâàíèÿõ ïðÿìî ïðîïîðöèîíàëü-
íî âîçðàñòó îïóõîëè (Gupta et al., 1985). Êàðàâàíîâà è ñî-
àâòîðû (Karavanova et al., 1987) îïèñûâàþò êëåòêè ãåïà-
òîìû Çàéäåëà êàê ìíîãîêëåòî÷íûå ñôåðè÷åñêèå èëè
ýëëèïñîèäíûå êîìïëåêñû ñ âíóòðåííåé ïîëîñòüþ, â êîòî-
ðîé îáíàðóæèâàåòñÿ ëàìèíèí. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå íà
ðèñ. 1, à ïðåäñòàâëåí òèïè÷íûé äëÿ ãåïàòîìû Çàéäåëà
ñôåðîèä ñðåäíèõ ðàçìåðîâ, ñîñòîÿùèé ïî ìåíüøåé ìåðå
èç 10 êëåòîê. Ñôåðè÷åñêèå àãðåãàòû îïóõîëåâûõ êëåòîê
ðàññìàòðèâàþòñÿ â êà÷åñòâå òðåõìåðíîé ìîäåëè in vitro
îïóõîëåâûõ ìèêðîçîí è ðàííèõ, áåññîñóäèñòûõ ýòàïîâ
îïóõîëåâîãî ðîñòà (Sutherland, Durand, 1984), õàðàêòåðè-
ñòèêè êîòîðûõ çíà÷èòåëüíî îòëè÷àþòñÿ îò äâóõìåðíûõ
ìîíîñëîéíûõ êóëüòóð è ïåðñïåêòèâíû äëÿ èçó÷åíèÿ. Íà-
ïðèìåð, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ïîÿâëåíèå íà ïîâåðõ-
íîñòè êëåòîê ãåïàòîìû Çàéäåëà ãåòåðîîðãàííîãî àíòèãåíà
75—80 êÄà îáúÿñíÿåòñÿ åãî âîâëå÷åííîñòüþ â ïðîöåññ
ôîðìèðîâàíèÿ ìíîãîêëåòî÷íûõ àãðåãàòîâ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðîåêò
04-04-49186).
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INVESTIGATION OF THE SURFACE HETEROORGANIC ANTIGENS OF RAT HEPATOMA CELLS
INVOLVED IN PROCESS OF CELL PROLIFERATION

N. P. Teryukova, G. I. Blinova, Yu. M. Rosanov, V. A. Ivanov

Institute of Cytology RAS, St. Petersburg; e-mail: iva@mail.cytspb.rssi.ru

The investigation of antigenic diversion of hepatoma cells resulting from the expression of heteroorganic
kidney antigens has been continued. Tumor-associated heteroorganic antigens 110—115 and 125—130 kDa we-
re detected by immunoserum of narrow specificity in fractions of plasmatic membranes of cells of rat ascitic he-
patoma Zajdela and cultured hepatoma HTC; the antigen 75—80 kDa was revealed only for hepatoma Zajdela
cells. It has been shown by methods of radioisotope analysis and flow DNA-cytometry that heteroorganic anti-
gens 110—130 kDa can be involved in process of cell proliferation.

K e y w o r d s: antigenic diversion, hepatoma, cancerogenesis, tumor-associated antigens.
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