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Èññëåäîâàëè äèíàìèêó èçìåíåíèÿ âûõîäà èíòåðôàçíûõ ÿäåð êëåòîê ñ ðàçíûì ÷èñëîì ìîðôîëîãè÷å-
ñêèõ àíîìàëèé â êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèÿõ ïåðåâèâíîé ðàáäîìèîñàðêîìû ÐÀ-23 êðûñ ïðè äåéñòâèè îñòðî-
ãî ðåäêîèîíèçèðóþùåãî îáëó÷åíèÿ â äèàïàçîíå äîç 0—45 Ãð. Çà ìîðôîëîãè÷åñêèå àíîìàëèè ïðèíèìàëè
ìåæúÿäåðíûå ìîñòû, ÿäåðíûå ïðîòðóçèè è ãàíòåëåâèäíûå ÿäðà. Â àïðîáàöèè ìîäåëè èñïîëüçîâàëè êîëè-
÷åñòâåííûå äàííûå âûÿâëåííûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ îòêëîíåíèé. Ðàññìàòðèâàëè êàê îäèíî÷íûå, òàê è
ìíîæåñòâåííûå àíîìàëèè ÿäðà. Çíà÷åíèÿ ìíîæåñòâåííûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ àíîìàëèé â ÿäðå ïðåäñòàâ-
ëÿëè ñîáîé ñóììó ïðèíèìàåìûõ îäèíî÷íûõ àíîìàëèé íåçàâèñèìî îò èõ ñî÷åòàíèÿ. Íàéäåíà àäåêâàòíàÿ
ìîäåëü ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ — ñëîæíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñóììû ñëó÷àéíîãî êî-
ëè÷åñòâà ñëó÷àéíûõ âåëè÷èí, ñëàãàåìûå êîòîðîé è èõ êîëè÷åñòâî ïîä÷èíÿþòñÿ áèíîìèàëüíûì çàêîíàì
ðàñïðåäåëåíèÿ ñ ìàòåìàòè÷åñêèìè îæèäàíèÿìè, íàçûâàåìûìè ñîîòâåòñòâåííî âíóòðåííåé è âíåøíåé
ñðåäíèìè ðåèíòðàíòíûìè êîìïîíåíòàìè. Ïîëó÷åíû èõ îöåíêè ïî ìåòîäó ìàêñèìàëüíîãî ïðàâäîïîäî-
áèÿ. Ïðè ïîìîùè ñòàòèñòè÷åñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ èññëåäîâàíû ñòàòèñòè÷åñêèå ñâîéñòâà ýòèõ îöåíîê.
Ïîëó÷åíî, ÷òî ïðè îäèíàêîâî çíà÷èìîé êîððåëÿöèè ñ äîçîé îáëó÷åíèÿ ñðåäíåãî ÷èñëà àíîìàëèé â ÿäðå â
ïîïóëÿöèÿõ êëåòîê ïîñëå 2—3-êëåòî÷íûõ öèêëîâ ñ ìîìåíòà îáëó÷åíèÿ ðåíòãåíîâñêèìè ëó÷àìè (X-îáëó-
÷åíèÿ) in vivo äîçà îáëó÷åíèÿ çíà÷èìî êîððåëèðóåò ñ âíóòðåííåé ñðåäíåé ðåèíòðàíòíîé êîìïîíåíòîé, à
ó îòäàëåííûõ ïîòîìêîâ ãàììà-îáëó÷åííûõ (ã-îáëó÷åííûõ) êëåòî÷íûõ òðàíñïëàíòàòîâ in vitro — ñ âíåø-
íåé.

Ïðè îáëó÷åíèè ïîïóëÿöèé íîðìàëüíûõ è îïóõîëåâûõ
êëåòîê óâåëè÷èâàåòñÿ âåðîÿòíîñòü ôîðìèðîâàíèÿ èíòåð-
ôàçíûõ êëåòîê ñ îäèíî÷íûìè èëè ìíîæåñòâåííûìè àíî-
ìàëèÿìè â ÿäðå. Ðàíåå áûëà îïèñàíà äèíàìèêà èçìåíåíèÿ
÷àñòîò âîçíèêíîâåíèÿ ÿäåðíûõ àíîìàëèé òèïà ìåæúÿäåð-
íûå ìîñòû, ÿäåðíûå ïðîòðóçèè è ãàíòåëåâèäíûå ÿäðà ïðè
äåéñòâèè ðåäêîèîíèçèðóþùåé ðàäèàöèè â êëåòî÷íûõ ïî-
ïóëÿöèÿõ ðàáäîìèîñàðêîìû ÐÀ-23 êðûñ ïî ðåçóëüòàòàì
äâóõ ñåðèé îïûòîâ ñ îñòðûì îáëó÷åíèåì (Êóçîâàòîâ è
äð., 2003). Â îäíîé áûëè èññëåäîâàíû ÿäåðíûå àíîìàëèè
ó îòäàëåííûõ ïîòîìêîâ îáëó÷åííûõ â äîçå 5—40 Ãð êëå-
òî÷íûõ òðàíñïëàíòàòîâ ïåðåâèâíîé ðàáäîìèîñàðêîìû
ÐÀ-23 êðûñ. Â ýòîé ñåðèè ñóñïåíäèðîâàííûå êëåòêè ïðè-
âèâàëè ïóòåì èíúåêöèè â ïåðåäíþþ êàìåðó ãëàçà æèâîò-
íîãî ñðàçó ïîñëå ã-îáëó÷åíèÿ in vitro. Â äðóãîé ñåðèè
îïûòîâ ÿäåðíûå àíîìàëèè áûëè èññëåäîâàíû â ïîïóëÿöè-
ÿõ ïîäêîæíûõ êëåòî÷íûõ òðàíñïëàíòàòîâ ýòîé æå îïóõî-
ëè, ôèêñèðîâàííûõ ÷åðåç 52 ÷ ñ ìîìåíòà X-îáëó÷åíèÿ
in vivo â äîçå 5—45 Ãð. Ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, 52 ÷ — âïîë-
íå äîñòàòî÷íûé ñðîê äëÿ ýòèõ êëåòîê, ÷òîáû îíè ïðîøëè
2—3 ìèòîçà. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ÷àñòîòû âñòðå÷àåìî-
ñòè àáåððàíòíûõ ÿäåð ïîâûøàëèñü âïëîòü äî ìàêñèìàëü-
íî èññëåäîâàííûõ äîç: ïðè äîçå 40 Ãð â îïûòà ñ ã-îáëó÷å-

íèåì in vitro 81 ± 4 % ïðîñìîòðåííûõ ÿäåð áûëè ñ ìîðôî-
ëîãè÷åñêèìè îòêëîíåíèÿìè, ïðè÷åì äîëÿ ÿäåð ñ ìíîæåñò-
âåííûìè àíîìàëèÿìè — äâóìÿ è áîëåå — ñóùåñòâåííî
âîçðîñëà ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ; ïðè äîçå 45 Ãð â
îïûòàõ ñ X-îáëó÷åíèåì in vivo êàðòèíà áûëà ñõîäíîé ñ
ðåçóëüòàòàìè ïðè ìàêñèìàëüíîé äîçå ã-îáëó÷åíèÿ in vit-
ro — 87 ± 3 % ÿäåð áûëè àíîìàëüíûìè è áîëüøèíñòâî èç
íèõ ñ äâóìÿ îòêëîíåíèÿìè è áîëåå.

Êëàññèôèêàöèÿ ìîðôîëîãè÷åñêèõ ÿäåðíûõ àíîìàëèé
èíòåðôàçíûõ êëåòîê ïðèìåíèòåëüíî ê ÿäåðíûì ïðîòðóçè-
ÿì, ìåæúÿäåðíûì õðîìîñîìíûì ìîñòàì è ãàíòåëåâèäíûì
ÿäðàì áûëà ðàíåå ïîäðîáíî ïðåäñòàâëåíà àâòîðàìè íà-
ñòîÿùåé ðàáîòû (Êóçîâàòîâ è äð., 2000à, 2000á).

Ïîëó÷åííûé ìàòåðèàë ïðåäñòàâëÿåòñÿ äîñòàòî÷íûì,
÷òîáû ïîïûòàòüñÿ îòâåòèòü íà äâà âîïðîñà: 1) ñîïðîâîæ-
äàåòñÿ ëè êàêèìè-ëèáî èçìåíåíèÿìè äèíàìèêà íàðàñòà-
íèÿ àáåððàíòíûõ ÿäåð, èíäóöèðîâàííûõ ðàäèàöèåé êàê ñ
îäíîé, òàê è ñ ìíîæåñòâåííûìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè àíî-
ìàëèÿìè â ÿäðå (ìåæúÿäåðíûå ìîñòû, ÿäåðíûå ïðîòðóçèè
è ãàíòåëåâèäíûå ÿäðà), è 2) ñêîëü ñóùåñòâåííî è â ÷åì
èìåííî ýòè èçìåíåíèÿ ìîãóò ðàçëè÷àòüñÿ äëÿ X-îáëó÷åí-
íûõ êëåòîê in vivo ÷åðåç 2—3 ìèòîòè÷åñêèõ öèêëà ñ ìî-
ìåíòà îáëó÷åíèÿ è äëÿ îòäàëåííûõ ïîòîìêîâ, îäíîêðàòíî
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ã-îáëó÷åííû êëåòîê in vitro? Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ïîäîáíî-
ãî ðîäà èçìåíåíèÿ íåîäíîêðàòíî îòìå÷àëèñü ðàäèîáèîëî-
ãàìè, ëèòåðàòóðíûå äàííûå î ïîëó÷åíèè àíàëîãè÷íûõ
êðèâûõ äîçà—ýôôåêò ñ èñïîëüçîâàíèåì äîç âûøå 20 Ãð
êðàéíå ñêóäíû. Íàèáîëåå èçâåñòíî íåìîíîòîííîå ïîâû-
øåíèå ÷àñòîò ðåãèñòðèðóåìûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ àíîìà-
ëèé íà ôîíå óâåëè÷åíèÿ äîçû îáëó÷åíèÿ — çàìåíà ýêñïî-
íåíöèàëüíîãî õàðàêòåðà êðèâîé äîçà—ýôôåêò íà ñèãìîè-
äàëüíûé (Êàïóëüöåâè÷, 1978; Æåñòÿíèêîâ, 1979; Õàíñîí,
Êîìàð, 1985; Ìèòðîôàíîâ, 1994; Êàëåíäî, 2001; Ýéäóñ,
2002). Â öåëîì àâòîðû íà îñíîâàíèè ñîáñòâåííûõ ïîëó-
÷åííûõ äàííûõ ïîñòóëèðóþò íàëè÷èå ðåïàðèðóþùèõ
êëåòî÷íûõ ñèñòåì ñ ðàçíûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ, àäåê-
âàòíûõ ñîîòâåòñòâóþùåìó óðîâíþ ïîâðåæäåíèé ïðè äåé-
ñòâèè ýêñòðåìàëüíîãî ôàêòîðà.

Öåëü íàñòîÿùåãî ñîîáùåíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â îïèñàíèè
äèíàìèêè íàðàñòàíèÿ êîëè÷åñòâà àáåððàíòíûõ ÿäåð, èí-
äóöèðîâàííîãî ñâåðõâûñîêèìè äîçàìè ïîâðåæäàþùåé
ðàäèàöèè, ïðè ïîìîùè ñòàòèñòè÷åñêîé ìîäåëè ðåèí-
òðàíòíî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ (Àëåêñååâà è äð.,
2004).

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â êà÷åñòâå ìàòåðèàëà áûëè èñïîëüçîâàíû ðåçóëüòàòû
ìîðôîëîãè÷åñêîãî àíàëèçà (Êóçîâàòîâ è äð., 2000à,
2000á) êëåòî÷íûõ ïðåïàðàòîâ îòïå÷àòêîâ ñîëèäíîé îïó-
õîëåâîé òêàíè. Îäíè ïðåïàðàòû áûëè ïðèãîòîâëåíû èç
îïóõîëè, ñôîðìèðîâàííîé â ïåðåäíåé êàìåðå ãëàçà æè-
âîòíîãî âñëåäñòâèå óñïåøíîé òðàíñïëàíòàöèè ã-îáëó÷åí-
íûõ in vitro êëåòîê ïåðåâèâíîé ðàáäîìèîñàðêîìû ÐÀ-23
êðûñ â äîçàõ 5, 10, 15, 20, 25, 30, 35 è 40 Ãð. Ñðîêè ôîðìè-
ðîâàíèÿ îïóõîëåé ïðèâèòûìè ã-îáëó÷åííûìè êëåòî÷íû-
ìè òðàíñïëàíòàòàìè âàðüèðîâàëè îò 14 (5 Ãð) äî 95
(40 Ãð) ñóò. Îáëó÷åíèå in vitro ïðîâîäèëè â Ëàáîðàòîðèè
ðàäèàöèîííîé ãåíåòèêè Èíñòèòóòà öèòîëîãèè ÐÀÍ íà ëà-
áîðàòîðíîé óñòàíîâêå äëÿ ìèêðîáèîëîãè÷åñêèõ è áèîõè-
ìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ËÌÁ-ã-1. Äðóãèå ïðåïàðàòû
áûëè ïðèãîòîâëåíû èç îïóõîëåâîé òêàíè, ñôîðìèðîâàí-
íîé ïîäêîæíûìè òðàíñïëàíòàòàìè òåõ æå êëåòîê, ïðèâè-
òûìè â âèäå ñóñïåíçèè îäèíî÷íûõ êëåòîê ïîä êîæåé õâî-
ñòà, ÷åðåç 52 ÷ ñ ìîìåíòà X-îáëó÷åíèÿ in vivo â äîçàõ 5,
10, 15, 20, 25, 30, 35, 40 è 45 Ãð. Îáëó÷åíèå in vivo ïðîâî-
äèëè íà ðåíòãåíîòåðàïåâòè÷åñêîì àïïàðàòå ÐÓÒ-250-15
(ÐÓÌ-17). Â îáîèõ ñëó÷àÿõ ìàòåðèàë äëÿ ïðåïàðàòîâ íå
èìåë íè ìàëåéøèõ ïðèçíàêîâ íåêðîçà.

Ïðåïàðàòû îêðàøèâàëè ôëóîðîõðîìíûì êðàñèòåëåì
Õ¸õñòîì 33258. Ïåðåä ôëóîðîõðîìíûì îêðàøèâàíèåì
ôèêñèðîâàííûå ïðåïàðàòû íà 2—3 ìèí ïîãðóæàëè â õëî-
ðîôîðì, çàòåì ïðîñóøèâàëè â âûòÿæíîì øêàôó. Öåëü îá-
ðàáîòêè — ïðåäåëüíî âîçìîæíîå îáåçæèðèâàíèå êëåòî÷-
íîãî ïðåïàðàòà äëÿ áîëåå áëàãîïðèÿòíûõ óñëîâèé èíêîð-
ïîðèðîâàíèÿ ôëóîðîõðîìà â õðîìàòèí.

Ìèêðîñêîïèðîâàíèå ïðîâîäèëè ïîä èììåðñèåé (îá.
100�, îê. 10�) íà ìèêðîñêîïå Axioskop. Çà ÿäåðíûå àíî-
ìàëèè ïðèíèìàëè òàêèå ìîðôîëîãè÷åñêèå îòêëîíåíèÿ èí-
òåðôàçíûõ ÿäåð, êàê ìåæúÿäåðíûå ìîñòû, ÿäåðíûå ïðî-
òðóçèè è ãàíòåëåâèäíûå ÿäðà. Ãàíòåëåâèäíîå ÿäðî ñ÷èòà-
ëè îäíîé àíîìàëèåé. Â ãðóïïó ÿäåð ñ îäíîé àíîìàëèåé
ìîãëè ïîïàäàòü è ÿäðà ñ îäèíî÷íûìè ÿäåðíûìè ïðî-
òðóçèÿìè, è ÿäðà ñ îäèíî÷íûìè ìåæúÿäåðíûìè ìîñòàìè,
è ãàíòåëåâèäíûå ÿäðà áåç äðóãèõ àíîìàëèé. Â ãðóïïó ñ
äâóìÿ àíîìàëèÿìè ìîãëè ïîïàñòü êàê äâå îäèíàêîâûå èç
âûøåïåðå÷èñëåííûõ àíîìàëèé, òàê è äâå ðàçíûå â ëþáîì

ñî÷åòàíèè, íàïðèìåð ìåæúÿäåðíûé ìîñò—ÿäåðíàÿ ïðî-
òðóçèÿ, ìåæúÿäåðíûé ìîñò—ãàíòåëåâèäíîå ÿäðî, ãàí-
òåëåâèäíîå ÿäðî—ÿäåðíàÿ ïðîòðóçèÿ. Àíàëîãè÷íî
ðàññìàòðèâàëè ãðóïïû ÿäåð ñ òðåìÿ, ÷åòûðüìÿ, ïÿòüþ
àíîìàëèÿìè è áîëåå. ßäðà êëåòîê ñ äâóìÿ àíîìàëèÿìè è
áîëåå ñ÷èòàëè ÿäðàìè ñ ìíîæåñòâåííûìè ìîðôîëîãè÷å-
ñêèìè àíîìàëèÿìè. Êîëè÷åñòâî àíîìàëüíûõ ÿäåð ïîäñ÷è-
òûâàëè íà 100 ÿäðàõ êëåòîê.

Â êà÷åñòâå îáúåêòà áèîìåòðè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ
ðàññìàòðèâàëè ýìïèðè÷åñêèå ðàñïðåäåëåíèÿ êîëè÷åñòâà
ÿäåðíûõ àíîìàëèé, èíäóöèðîâàííûå ïîâðåæäàþùåé ðà-
äèàöèåé â ñåðèÿõ îïûòîâ ñ X-îáëó÷åíèåì in vivo è ã-îá-
ëó÷åíèåì in vitro (òàë. 1, 2).

Áûëè èñïîëüçîâàíû ñëåäóþùèå ìàòåìàòè÷åñêèå ìå-
òîäû: 1) ïåðâè÷íàÿ ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ñ âû÷èñëå-
íèåì ñðåäíåãî, äèñïåðñèè è ðàññåÿíèÿ; 2) êîýôôèöèåíò
êîððåëÿöèè Ïèðñîíà; 3) îáùàÿ ëèíåéíàÿ ìîäåëü (êîâàðè-
àöèîííûé àíàëèç); 4) êðèòåðèé ñîãëàñèÿ ÷2 (õè-êâàäðàò)
ýìïèðè÷åñêîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñ òåîðåòè÷åñêèì ïðè íàëè-
÷èè ïàðàìåòðîâ, îöåíèâàåìûõ ïî âûáîðêå; 5) ñâîéñòâà,
ïðîèçâîäÿùèå ôóíêöèè è âåðîÿòíîñòè ðåèíòðàíòíî-áèíî-
ìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ, ðåêóððåíòíûå ôîðìóëû äëÿ
âû÷èñëåíèÿ åãî âåðîÿòíîñòåé; 6) îöåíêà ïàðàìåòðîâ ðå-
èíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ïî ìåòîäó ìàê-
ñèìàëüíîãî ïðàâäîïîäîáèÿ; 7) ìîäåëèðîâàíèå ðåèíòðàíò-
íî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñ ïîñëåäóþùèì èññëå-
äîâàíèåì ñòàòèñòè÷åñêèõ ñâîéñòâ îöåíîê.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

×àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè ÿäåð áåç àíîìàëèé è ÿäåð ñ 1,
2 è á *îëüøèì ÷èñëîì àíîìàëèé ïðèâåäåíû â òàáë. 1, 2: ïðè
óâåëè÷åíèè äîçû îáëó÷åíèÿ óìåíüøàåòñÿ íå òîëüêî äîëÿ
ÿäåð áåç âèäèìûõ íàðóøåíèé, íî è äîëÿ ÿäåð ñ îäíèì íà-
ðóøåíèåì è óâåëè÷èâàåòñÿ äîëÿ ÿäåð ñ ìíîæåñòâåííûìè
àíîìàëèÿìè, ïðè÷åì ñîîòíîøåíèÿ ÿäåð ñ ðàçíûì ÷èñëîì
àíîìàëèé ðåçêî ìåíÿþòñÿ. Íàïðèìåð, åñëè â êîíòðîëå è
ïðè äîçå îáëó÷åíèÿ 5 Ãð äîëÿ íîðìàëüíûõ ÿäåð â
1.5—2.0 ðàçà ïðåâûøàåò äîëþ ÿäåð ñ îäíîé àíîìàëèåé, òî
ïðè äîçå 35—45 Ãð äîëè òàêèõ êëåòîê ñòàíîâÿòñÿ ïðàêòè-
÷åñêè îäèíàêîâûìè. ßäðà ñ 4 àíîìàëèÿìè è ÿäðà ñ ÷èñëîì
àíîìàëèé �5 íà÷èíàþò âñòðå÷àòüñÿ â èññëåäîâàííûõ âû-
áîðêàõ ïðè äîçå 10—15 Ãð; ïðè äîçàõ 30 è 35 Ãð ÿäåð ñ 4
àíîìàëèÿìè ïî÷òè â 2 ðàçà áîëüøå, ÷åì ÿäåð ñ �5, íî ïðè
âîçðàñòàíèè äîçû äî 40 è 45 Ãð äîëè òàêèõ ÿäåð ñòàíîâÿò-
ñÿ îäèíàêîâûìè. Òàêèì îáðàçîì, èçìåíåíèÿ ÷àñòîò ÿäåð ñ
ðàçíûì ÷èñëîì àíîìàëèé ïðè óâåëè÷åíèè äîçû îáëó÷å-
íèÿ íîñÿò ñëîæíûé õàðàêòåð. Ïðè ýòîì ÷àñòîòû âñåõ
êëàññîâ ÿäåð èçìåíÿþòñÿ òàê, êàê áóäòî ïðè óâåëè÷åíèè
äîçû îáëó÷åíèÿ èõ ðàäèîðåçèñòåíòíîñòü âîçðàñòàåò — â
êëåòêàõ âêëþ÷àþòñÿ âñå íîâûå è íîâûå ñèñòåìû ðåïàðà-
öèè (Êàëåíäî, 2001).

Ï å ð â è ÷ í à ÿ ñ ò à ò è ñ ò è ÷ å ñ ê à ÿ î á ð à á î ò ê à è
ï î è ñ ê ì î ä å ë è. Ïåðâîíà÷àëüíî áûëè âû÷èñëåíû ýìïè-
ðè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ñðåäíåãî, äèñïåðñèè, ðàññåÿíèÿ
(îòíîøåíèå äèñïåðñèè ê ñðåäíåìó) (òàáë. 1, 2).

Â îáîèõ ýêñïåðèìåíòàõ êîððåëÿöèè ìåæäó äîçîé îá-
ëó÷åíèÿ è ñðåäíèì ÷èñëîì ÿäåðíûõ àíîìàëèé îêàçàëèñü
áëèçêè ê åäèíèöå — â ýêñïåðèìåíòå in vivo r = 0.947, çíà-
÷èìîñòü îòêëîíåíèé êîððåëÿöèè îò íóëÿ p = 0.0001, â ýêñ-
ïåðèìåíòå in vitro r = 0.9564, p = 0.00001 (ðèñ. 1). Êîâàðè-
àöèîííûé àíàëèç äèíàìèêè ñðåäíèõ òàêæå óêàçûâàåò íà
çíà÷èìîå âëèÿíèå äîçû îáëó÷åíèÿ, âûáðàííîé â êà÷åñòâå
êîâàðèàòû, à òàêæå íà çíà÷èìî áîëåå âûñîêîå ñðåäíåå
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530 Í. Ï. Àëåêñååâà, À. Î. Àëåêñååâ è äð.

Ò à á ë è ö à 2

Ýìïèðè÷åñêèå ðàñïðåäåëåíèÿ, ñåðèÿ îïûòîâ ñ g-îáëó÷åíèåì in vitro

Äîçà,
Ãð

Êîëè÷åñòâî íîðìàëüíûõ è àáåððàíòíûõ ÿäåð êëåòîê
íà 100 øò., n

i

a

Ñðåäíåå
÷èñëî àíî-
ìàëèé íà
1 ÿäðî, x

Ðàññåÿíèå,
e

n0 n1 n2 n3 n4 n≥5

0 68 25 7 0.39�0.19 0.969

5 74 19 5 2 0.35�0.21 1.279

10 59 24 16 1 0.59�0.25 1.054

15 48 33 11 3 2 3 0.87�0.37 1.555

20 59 31 5 4 1 0.57�0.27 1.237

25 37 31 22 6 2 2 1.11�0.36 1.187

30 35 37 17 5 3 3 1.13�0.38 1.286

35 26 36 19 10 5 4 1.44�0.42 1.213

40 19 33 25 11 7 5 1.69�0.43 1.085

à n0 — êîëè÷åñòâî ÿäåð áåç àíîìàëèé, n1 — êîëè÷åñòâî ÿäåð ñ îäíîé àíîìàëèåé íà ÿäðå, n2 — ñ äâóìÿ àíîìàëèÿìè,
n3 — ñ òðåìÿ è ò. ä.

Ò à á ë è ö à 1

Ýìïèðè÷åñêèå ðàñïðåäåëåíèÿ, ñåðèÿ îïûòîâ ñ X-îáëó÷åíèåì in vivo

Äîçà,
Ãð

Êîëè÷åñòâî íîðìàëüíûõ è àáåððàíòíûõ ÿäåð êëåòîê íà 100 øò., n
i

a
Ñðåäíåå ÷èñëî
àíîìàëèé íà

1 ÿäðî, x

Ðàññåÿ-
íèå, e

n0 n1 n2 n3 n4 n≥5

0 66 31 2 1 0.38�0.18 0.883

5 50 35 13 2 0.67�0.25 0.897

10 41 39 17 2 1 0.83�0.27 0.869

15 27 39 29 3 1 1 1.15�0.30 0.789

20 22 22 32 15 6 3 1.70�0.41 0.982

25 33 39 18 8 1 1 1.08�0.33 0.994

30 21 29 21 14 10 5 1.83�0.46 1.170

35 17 24 32 11 10 6 1.91�0.44 1.027

40 15 17 29 18 11 10 2.23�0.47 1.003

45 13 14 24 24 12 13 2.47�0.48 0.943

à n0 — êîëè÷åñòâî ÿäåð áåç àíîìàëèé, n1 — êîëè÷åñòâî ÿäåð ñ îäíîé àíîìàëèåé íà ÿäðå, n2 — ñ äâóìÿ àíîìàëèÿìè,
n3 — ñ òðåìÿ è ò. ä.

Ðèñ. 1. Äèíàìèêà ðîñòà ñðåäíåãî ÷èñëà àíîìàëèé ïðè óâåëè÷å-
íèè äîçû îáëó÷åíèÿ.

1 — in vivo, 2 — in vitro.



÷èñëî àíîìàëèé â ïîïóëÿöèè êëåòîê (in vivo). Äèíàìèêà
ðàññåÿíèÿ (ðèñ. 2) óêàçûâàåò íà çíà÷èìî áîëüøåå ðàññåÿ-
íèå ýìïèðè÷åñêîãî ðàñïðåäåëåíèÿ â ïîïóëÿöèÿõ ïîòîì-
êîâ, à òàêæå èçìåíåíèå ñòðóêòóðû ðàñïðåäåëåíèÿ îò íåäî-
ðàññåÿííîãî (e < 1) ê ïåðåðàññåÿííîìó (e > 1).

À ä å ê â à ò í î ñ ò ü ì î ä å ë è ð å è í ò ð à í ò í î - á è í î -
ì è à ë ü í î ã î ð à ñ ï ð å ä å ë å í è ÿ. Äëÿ âû÷èñëåíèÿ ïðè÷è-
íû õàðàêòåðà íåìîíîòîííîñòè ÷àñòîòû õðîìîñîìíûõ
àáåððàöèé áûëà ïðåäïðèíÿòà ïîïûòêà íàéòè àäåêâàòíûé
çàêîí ðàñïðåäåëåíèÿ ÷èñëåííîñòè ÿäåðíûõ àíîìàëèé. Èç-
ìåí÷èâîå ïîâåäåíèå ðàññåÿíèÿ ðåçêî ñóçèë êëàññ ïîäõî-
äÿùèõ äëÿ îïèñàíèÿ äèñêðåòíûõ ðàñïðåäåëåíèé. Îêà-
çàëîñü, ÷òî äèíàìèêó èçìåíåíèÿ ÷èñëà àíîìàëèé â ÿäðå
îáëó÷åííûõ êëåòîê ìîæíî àäåêâàòíî îïèñàòü òîëüêî
ïðè ïîìîùè ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ
(Àëåêñååâà è äð., 2004), êîòîðîå ÿâëÿåòñÿ êîíñòðóêòèâ-
íûì îáîáùåíèåì áèíîìèàëüíîãî â ñîîòâåòñòâèè ñ çàêî-
íàìè ôîðìû Ñïåíñåðà-Áðàóíà (Spencer-Brown, 1972).
Â ÷àñòíîì ñëó÷àå ýòî ðàñïðåäåëåíèå ââîäèòñÿ êàê ðàñ-
ïðåäåëåíèå ñóììû íåçàâèñèìûõ ñëó÷àéíûõ âåëè÷èí Xi

ñî ñëó÷àéíûì ÷èñëîì ñëàãàåìûõ ô, ðàñïðåäåëåííûõ
ïî áèíîìèàëüíîìó çàêîíó ñ ïàðàìåòðàìè n1, p1 è n0, p0 ñî-
îòâåòñòâåííî. Òàê êàê ìàòåìàòè÷åñêîå îæèäàíèå ðåèí-
òðàíòíî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ðàâíî ïðîèç-
âåäåíèþ ì = n0p0n1p1 = ì0, ì1, òî ìàòåìàòè÷åñêèå îæèäà-
íèÿ Eô = ì0 = n0p0 è EXi = ì1 = n1p1 áóäåì íàçûâàòü
ñðåäíèìè ðåèíòðàíòíûìè êîìïîíåíòàìè — ñîîòâåòñò-
âåííî âíåøíåé è âíóòðåííåé. Îöåíêè ñðåäíèõ ðåèíòðàíò-
íûõ êîìïîíåíò ïî ìåòîäó ìàêñèìàëüíîãî ïðàâäîïîäî-
áèÿ áóäåì îáîçíà÷àòü ÷åðåç m0 è m1. Áîëåå ïîäðîáíî îíè
îïèñàíû â «Ïðèëîæåíèè 1». Ðàññåÿíèå ðåèíòðàíòíî-áè-
íîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ïðèíèìàåò çíà÷åíèÿ îò
íóëÿ äî áåñêîíå÷íîñòè â çàâèñèìîñòè îò ïàðàìåòðîâ, ïîý-
òîìó ýòî ðàñïðåäåëåíèå ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî â êà÷å-
ñòâå ñòàòèñòè÷åñêîé ìîäåëè («Ïðèëîæåíèå 2»). Ïðåäëàãà-
åòñÿ ìåòîä îöåíêè ïàðàìåòðîâ n0, p0 è n1, p1 («Ïðèëîæå-
íèå 3»).

Áûëî äîñòèãíóòî óäîâëåòâîðèòåëüíîå ñîãëàñèå ýìïè-
ðè÷åñêèõ ðàñïðåäåëåíèé ñ ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíûì
ðàñïðåäåëåíèåì (ïî êðèòåðèþ ÷2) ïðè ðàçëè÷íûõ äîçàõ
îáëó÷åíèÿ êëåòîê â ñëó÷àå îáîèõ ýêñïåðèìåíòîâ.

Íàïðèìåð, íà ðèñ. 3 èçîáðàæåíû ãèñòîãðàììû ýìïèðè-
÷åñêèõ ðàñïðåäåëåíèé ÷èñëà ÿäåðíûõ àíîìàëèé â äâóõ ýêñ-
ïåðèìåíòàõ in vivo è in vitro ïðè îáëó÷åíèè â äîçå 40 Ãð è
ïîëèãîíû ÷àñòîò — âåðîÿòíîñòè ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëü-
íûõ ðàñïðåäåëåíèé ñ ïàðàìåòðàìè n1 = 5, p1 = 0.1027,
n0 = 5, p0 = 0.6580, m1 = 0.5135, m0 = 3.29 (in vitro) è n1 = 3,
p1 = 0.5625, n0 = 2, p0 = 0.6608, m1 = 1.6875, m0 = 1.3216
(in vivo). Çíà÷èìîñòü ñîãëàñèÿ ïî êðèòåðèþ ÷2 p = 0.56 ïðè
çàäàííûõ n1 è n0, p = 0.15 — ïðè íåèçâåñòíûõ.

À í à ë è ç ä è í à ì è ê è ñ ð å ä í è õ ð å è í ò ð à í ò í û õ
ê î ì ï î í å í ò. Îöåíêè ñðåäíèõ ðåèíòðàíòíûõ êîìïîíåíò
m1 è m2 áûëè ïîëó÷åíû èç îöåíîê ïàðàìåòðîâ ðàñïðåäåëå-
íèÿ ïî ôîðìóëàì m0 = n0p0, m1 = n1p1.

Íà ðèñ. 4 èçîáðàæåíû ãðàôèêè èçìåíåíèÿ âåëè÷èí
ñðåäíèõ ðåèíòðàíòíûõ êîìïîíåíò â çàâèñèìîñòè îò äîçû
îáëó÷åíèÿ â ðàçíûõ ýêñïåðèìåíòàõ. Ïðè óâåëè÷åíèè äîçû
îáëó÷åíèÿ â ýêñïåðèìåíòå in vivo çíà÷èìî óâåëè÷èâàåòñÿ
âíóòðåííÿÿ ðåèíòðàíòíàÿ êîìïîíåíòà m1 (êîððåëÿöèÿ
r = 0.76, p = 0.006), â ýêñïåðèìåíòå in vitro — âíåøíÿÿ
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Ðèñ. 2. Äèíàìèêà ðàññåÿíèÿ ýìïèðè÷åñêîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ïðè
óâåëè÷åíèè äîçû îáëó÷åíèÿ.

1 — in vivo, 2 — in vitro.

Ðèñ. 3. Ñîãëàñèå ýìïèðè÷åñêèõ ðàñïðåäåëåíèé ñ ðåèíòðàíò-
íî-áèíîìèàëüíûìè.

à — in vivo, 40 Ãð, m1 = 1.68, m0 = 1.32; á — in vitro, 40 Ãð, m1 = 0.51,
m0 = 3.29. Ñòîëáèêè — ýìïèðè÷åñêèå ÷àñòîòû, ëîìàíàÿ ëèíèÿ — òåîðå-

òè÷åñêèå ÷àñòîòû.



ðåèíòðàíòíàÿ êîìïîíåíòà m0 (êîððåëÿöèÿ r = 0.95,
p = 0.00003). Êîððåëÿöèÿ ìåæäó äîçîé îáëó÷åíèÿ è ñîîò-
âåòñòâåííî êîìïîíåíòàìè m1 â ýêñïåðèìåíòå in vitro è m2

â ýêñïåðèìåíòå in vivo íåçíà÷èìû.
Îáíàðóæåííûå èçìåíåíèÿ â ïðîöåññå ôîðìèðîâàíèÿ

ÿäåðíûõ àíîìàëèé ó êëåòîê îáóñëîâëåíû, ïî-âèäèìîìó,
âëèÿíèåì îáëó÷åíèÿ íà ñèñòåìû, îáåñïå÷èâàþùèå àïîï-
òîçíóþ è èíòåðôàçíóþ ãèáåëü êëåòîê, è àêòèâàöèåé äî-
ïîëíèòåëüíûõ ñèñòåì ðåïàðàöèè, à ïîòîìêè èìåþò äåëî
óæå ñ ïîñëåäñòâèÿìè äåéñòâèÿ ýòèõ ñèñòåì.

Ïðèëîæåíèå 1. Ñòðóêòóðà ðåèíòðàíòíîãî
áèíîìà è ïðèìàðíàÿ àðèôìåòèêà

Î ï ð å ä å ë å í è å. Ïóñòü a0, a1, a2, ... — ïîñëåäîâàòåëü-
íîñòü äåéñòâèòåëüíûõ ÷èñåë. Åñëè ðÿä f(í) = a0 + a1í +
+ a2í2 + ... ñõîäèòñÿ â íåêîòîðîì èíòåðâàëå í0 < í < í1, òî

ôóíêöèÿ f(í) íàçûâàåòñÿ ïðîèçâîäÿùåé ôóíêöèåé ïîñëå-
äîâàòåëüíîñòè aj.

Â êà÷åñòâå aj áóäåì ðàññìàòðèâàòü âåðîÿòíîñòè ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ äèñêðåòíîé ñëó÷àéíîé âåëè÷èíû P{X = j} =
= aj. Ïðîèçâåäåíèå f1(í)f2(í) ... fk(í) ÿâëÿåòñÿ ïðîèçâîäÿùåé
ôóíêöèåé îò ñóììû ñîîòâåòñòâóþùèõ k ñëó÷àéíûõ âåëè-
÷èí. Ñóïåðïîçèöèÿ f0(f1(í)) ÿâëÿåòñÿ ïðîèçâîäÿùåé ôóíê-
öèåé ñëó÷àéíîé âåëè÷èíû, êîòîðàÿ ðàâíà ñóììå ñëó÷àé-
íûõ âåëè÷èí ñî ñëó÷àéíûì ÷èñëîì ñëàãàåìûõ:
SN = X1 + ... + XN, ãäå Xk — ïîñëåäîâàòåëüíîñòü âçàèìíî
íåçàâèñèìûõ ñëó÷àéíûõ âåëè÷èí ñ îäíèì è òåì æå ðàñ-
ïðåäåëåíèåì P{Xk = j} = f1j è ïðîèçâîäÿùåé ôóíêöèåé

f f
j

j

j
1 1
( )ν ν= ∑ . ×èñëî N ñëàãàåìûõ — ñëó÷àéíàÿ âåëè-

÷èíà, íå çàâèñÿùàÿ îò Xk, ñ ðàñïðåäåëåíèåì P{N = i} = f0i

è ïðîèçâîäÿùåé ôóíêöèåé f f i

i
0 0
( )ν ν= ∑ . Òàêèå ðàñïðå-

äåëåíèÿ íàçûâàþòñÿ ñëîæíûìè — compound distribution
(Ôåëëåð, 1984). Åñëè ñëó÷àéíîå ÷èñëî ñëàãàåìûõ N èìå-
åò áèíîìèàëüíîå ðàñïðåäåëåíèå ñ ïàðàìåòðàìè n0, p0, à
ñëó÷àéíûå âåëè÷èíû Xk (k = 1, ..., N) èìåþò áèíîìèàëü-
íîå ðàñïðåäåëåíèå ñ ïàðàìåòðàìè n1, p1, òî ñëó÷àéíàÿ
ñóììà X1 + ... + XN èìååò ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîå
ðàñïðåäåëåíèå â1(�| n0, n1, p0, p1).

Ñ òî÷êè çðåíèÿ ïðîèçâîäÿùèõ ôóíêöèé îäíîñòó-
ïåí÷àòûì ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíûì ðàñïðåäåëåíèåì
ñ îáîçíà÷åíèåì â1(�| n0, n1, p0, p1) áóäåì íàçûâàòü ðàñ-
ïðåäåëåíèå ñ ïðîèçâîäÿùåé ôóíêöèåé â âèäå ñóïåðïî-
çèöèè f0(f1(í)) = ( )p p q q

n n

0 1 1 0
1 0( )ν+ + , ãäå ÷åðåç fi ( )ν =

= +( )p qi i

niν îáîçíà÷åíà ïðîèçâîäÿùàÿ ôóíêöèÿ áèíîìè-
àëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ â1(�| pi, ni). Ïî àíàëîãèè äâóõñòó-
ïåí÷àòîå ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîå ðàñïðåäåëåíèå
â1(�| n0, n1, n2, p0, p1, p2) åñòü ñóïåðïîçèöèÿ òðåõ ïðîèçâî-
äÿùèõ ôóíêöèé f0(f1(f2(í)). Òàêèì æå îáðàçîì ìîæíî ïî-
ñòðîèòü ïðîèçâîäÿùóþ ôóíêöèþ f0(f1(f2(...fm(í)) ðåèíòðàíò-
íî-áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñ m ñòóïåíÿìè.

Ìîæíî ïîêàçàòü, ÷òî ìåæäó ñòðóêòóðîé ðåèíòðàíòíî-
ãî áèíîìà è çàêîíàìè ôîðìû Ñïåíñåðà-Áðàóíà (Kauff-
man, 1987) èìååòñÿ ñîîòâåòñòâèå. Îñíîâíûì îáúåêòîì
ïðèìàðíîé àðèôìåòèêè, îïèñûâàþùåé ôîðìîîáðàçîâà-
íèå ïî Ñïåíñåðó-Áðàóíó, ÿâëÿåòñÿ ìåòêà, à îñíîâíûìè
îïåðàöèÿìè — «îòìåíà» (èëè äâîéíàÿ ìåòêà) è «ïîâòîðå-
íèå». Èìååòñÿ äâà ïðàâèëà: 1) äâîéíàÿ ìåòêà åñòü ïóñòàÿ
ìåòêà �� = � � è 2) ïîâòîðåíèå åñòü ñàìà ìåòêà �� = �.

Ïðîèçâåäåíèå ïðîèçâîäÿùèõ ôóíêöèé áèíîìèàëüíûõ
ðàñïðåäåëåíèé ñ îäíèìè è òåìè æå âåðîÿòíîñòÿìè óñïåõà
è ðàçíûì ÷èñëîì èñïûòàíèé, òàêæå ÿâëÿþùååñÿ ïðîèçâî-
äÿùåé ôóíêöèè áèíîìèàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ, ñîîòâåò-
ñòâóåò îïåðàöèè «ïîâòîðåíèå»: f1(í)f2(í)...fk(í)� �� ... �, à
âûâîäÿùàÿ çà ðàìêè ïðîèçâîäÿùåé ôóíêöèè áèíîìèàëü-
íîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñóïåðïîçèöèÿ f1(f2(í))� �� ñâèäå-
òåëüñòâóåò îá îïåðàöèè «îòìåíà».

Ïðèëîæåíèå 2.
Ñâîéñòâà ðåèíòðàíòíîãî áèíîìà

Ï ð å ä ë î æ å í è å. Ïóñòü ñëó÷àéíàÿ âåëè÷èíà Xm èìå-
åò ðåèíòðàíòíî-áèíîìèàëüíîå ðàñïðåäåëåíèå P{Xm = k} =
= âm(k | n0, ..., nm; p0, ..., pm).

1. Ïðè m = 1 ìàòåìàòè÷åñêîå îæèäàíèå ðàâíî EX1 =
= n0n1p0p1, äèñïåðñèÿ è ðàññåÿíèå ðàâíû DX1 =
= n0n1p0p1(n1p1(1 – p0) – p1 + 1) è eX1 = DX1/EX1 =
= n1p1(1 – p0) – p1 + 1.

2. Ïðè n1(1 – p0) > 1 ðàñïðåäåëåíèå â1(�| n0, n1; p0, p1)
ïåðåðàññåÿííîå, eX1 > 1.
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Ðèñ. 4. Ðàçëè÷èå ýêñïåðèìåíòîâ in vivo (à) è in vitro (á) ïî äè-
íàìèêå ñðåäíèõ ðåèíòðàíòíûõ êîìïîíåíò.

1 — in vivo, 2 — in vitro.



3. X X K

2 1
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Äîêàçàòåëüñòâî ïåðâûõ òðåõ óòâåðæäåíèé íå ïðåä-
ñòàâëÿåò òðóäíîñòåé, ÷åòâåðòîå è ïÿòîå ïîêàçàíî â ðàáîòå
Àëåêñååâîé è ñîàâòîðîâ (2004).

Ïðèëîæåíèå 3. Îöåíêà ïàðàìåòðîâ
è èõ ñòàòèñòè÷åñêèå ñâîéñòâà

Ïðè âû÷èñëåíèè ôóíêöèè ìàêñèìàëüíîãî ïðàâäîïî-
äîáèÿ áûëè èñïîëüçîâàíû ðåêóððåíòíûå ôîðìóëû ïðåä-
ëîæåíèÿ 1. Ïîñêîëüêó äëÿ èíòåðïðåòàöèè ïàðàìåòðîâ
âàæíà öåëî÷èñëåííîñòü ïàðàìåòðîâ n0 è n1, ïî ýòèì ïàðà-
ìåòðàì îñóùåñòâëÿëñÿ ïåðåáîð, à ïàðàìåòðû p0 è p1 îöå-
íèâàëèñü ÷èñëåííûì îáðàçîì â MATLAB701 èç óñëîâèÿ
ìàêñèìèçàöèè ëîãàðèôìà ôóíêöèè ïðàâäîïîäîáèÿ. Âû-
áèðàëàñü ÷åòâåðêà è = (n0, n1, p0, p1), äëÿ êîòîðîé äîñòèãàë-
ñÿ ìàêñèìóì ôóíêöèè ïðàâäîïîäîáèÿ. Îòñþäà ïîëó÷àëè
îöåíêè m0 = n0p0, m1 = n1p1.

Åñëè ðàññìîòðåòü ñîîòâåòñòâóþùèå ðàçíûå n0 è n1 è
óïîðÿäî÷åííûå ïî óáûâàíèþ ôóíêöèè ïðàâäîïîäîáèÿ
îöåíêè m0 è m1 ñ âåëè÷èíîé ôóíêöèè ïðàâäîïîäîáèÿ, îò-
ëè÷àþùåéñÿ îò ìàêñèìàëüíîé, íàïðèìåð íå áîëåå ÷åì íà
10 %, òî ââåäåíèåì ðàçëè÷íûõ îêîí óñðåäíåíèÿ ïàðàìåò-
ðîâ m0 è m1 ìîæíî ïîëó÷èòü è äðóãèå îöåíêè ñðåäíèõ ðå-
èíòðàíòíûõ êîìïîíåíò.

Íàïðèìåð, ââåäåì îêíî óñðåäíåíèÿ, ðàâíîå ïîëîâèíå
äëèíû ïîñëåäîâàòåëüíîñòè äîïóñòèìûõ îöåíîê m0 è m1,
ñîãëàñíî óêàçàííîìó âûøå êðèòåðèþ îòáîðà, è îáîçíà-
÷èì îöåíêè ÷åðåç ~m

0
è ~m

1
. Äëÿ ñðàâíåíèÿ èñïîëüçóåòñÿ

ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ. Ìîäåëèðóÿ ïî
50 âûáîðîê îáúåìà 100, 200, 300, ..., 1000, îöåíèâàåì
ñðåäíèå è ñòàíäàðòíûå îòêëîíåíèÿ äëÿ îöåíîê m0 è m1, à
òàêæå ~m

0
è ~m

1
. Ñòðîèì äîâåðèòåëüíûå èíòåðâàëû äëÿ ïà-

ðàìåòðîâ. Íà ðèñ. 5 õîðîøî çàìåòíî, íàñêîëüêî ïðåäïî÷-
òèòåëüíåå ñî ñòàòèñòè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ îêàçûâàþòñÿ
îöåíêè ìàêñèìàëüíîãî ïðàâäîïîäîáèÿ, m0 è m1 íåñìåùåí-
íûå è ñîñòîÿòåëüíûå, ÷åãî íåëüçÿ ñêàçàòü î ~m

0
è ~m

1
ïðè

îäèíàêîâîé â öåëîì ýôôåêòèâíîñòè (ðèñ. 5).
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THE REENTRANT BINOMIAL MODEL OF NUCLEAR ANOMALIES GROWTH

IN RABDOMIOSARCOMA RA-23 CELL POPULATIONS UNDER INCREASING DOZE

OF RARE IONIZING RADIATION

N. P. Alexeyeva,1 A. O. Alexeyev,2 Yu. B. Vakhtin ,3 V. Yu. Kravtsov,4 S. N. Kuzovatova,3 T. I. Skorikova1
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Distributions of nuclear morphology anomalies in transplantable rabdomiosarcoma RA-23 cell populations
were investigated under effect of ionizing radiation from 0 to 45 Gy. Internuclear bridges, nuclear protrusions
and dumbbell-shaped nuclei were accepted for morphological anomalies. Empirical distributions of the number
of anomalies per 100 nuclei were used. The adequate model of reentrant binomial distribution has been found.
The sum of binomial random variables with binomial number of summands has such distribution. Averages of
these random variables were named, accordingly, internal and external average reentrant components. Their ma-
ximum likelihood estimations were received. Statistical properties of these estimations were investigated by me-
ans of statistical modeling. It has been received that at equally significant correlation between the radiation dose
and the average of nuclear anomalies in cell populations after two-three cellular cycles from the moment of irra-
diation in vivo the irradiation doze significantly correlates with internal average reentrant component, and in re-
mote descendants of cell transplants irradiated in vitro — with external one.
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