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Аннотация. Обоснование и цель. Для полиорганной оценки генотоксического (токсического) действия 
факторов различной природы необходимо исследовать не только соматические, но и половые клетки. 
Большой интерес представляет анализ клеток семенников, фиксированных в формалине с последую-
щей щелочной диссоциацией клеток. Этот подход позволяет на микроскопических препаратах увидеть 
отдельно лежащие клетки семенников и количественно учесть частоту сперматид с микроядрами, мно-
гоядерных сперматид и клеток в апоптозе. Материал и методика. Разработан метод, заключающийся 
в щелочной диссоциации клеток фиксированного в формалине семенника, приготовлении мазков 
клеток, их окраски и микроскопического анализа. Результаты. Метод апробирован в эксперименте 
на крысах при воздействии трития в виде неорганического (тритиевой воды, НТО) или в составе ор-
ганического соединения (3Н-тимидина) с удельной активностью 500 ± 50 кБк/л, поступающих в орга-
низм с питьевой водой. Метод позволил провести микроскопический анализ клеток семенников крыс 
и проанализировать по 1000 сперматид. В условиях проведенного эксперимента частота сперматид 
с микроядрами в опытных группах не отличалась от контроля, выявлено 3—5-кратное повышение 
частоты многоядерных сперматид, изменение уровня апоптоза. Показано хорошее совпадение пока-
зателей частоты клеток с микроядрами, многоядерных сперматид и апоптоза в семенниках интактных 
животных с данными, представленными в литературе с использованием других методов. Вывод. Метод 
предоставляет возможность сохранения целостности изолированных клеток семенников и их анализа 
для параллельной оценки цито- и гистологических препаратов, повышает достоверность, информа-
тивность и эффективность оценки действия различных факторов на организм.
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Abstract. Objective: For multiorgan evaluation of genotoxic/toxic effects of various factors, it is necessary 
to examine not only somatic but also germ cells. Of great interest is the analysis of formalin-fixed testicular 
cells. Subsequent cell dissociation allows quantitatively accounting for the frequency of spermatids with mi-
cronuclei, multinucleated spermatids and apoptotic cells. Method: A method has been developed consisting 
of alkaline dissociation of formalin-fixed testicular cells, preparation of cell smears and their staining. Results: 
The method has been tested in an experiment on rats exposed to tritium, inorganic (tritiated water HTO) and 
organic (isotope-labeled thymidine, 3H-thymidine) with a specific activity of 500 ± 50 kBq/L, entering the 
body with drinking water. Under the conditions of the experiment, no mutagenic effect was found, a toxic 
effect was detected: a 3–5-fold increase in the frequency of multinucleated spermatids, a change in the level of 
apoptosis. It was made a comparison with literature data of the frequency of cells with micronuclei, multinu-
clear spermatids and apoptosis in the testes of intact animals. Conclusion: The method provides the possibility 
of preserving the integrity of isolated testicular cells and their analysis along with somatic tissue cells, parallel 
evaluation of cyto- and histological preparations, increases the reliability, information content and efficiency 
of assessing the effect of various factors on the body.
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micronucleus assay on testes, tritium oxide, 3H-thymidine
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В настоящее время мутагенный эффект различных 
факторов оценивают преимущественно микроядерным 
методом на полихроматофильных эритроцитах костного 
мозга мышей (Hayashi, 2016). Однако существует орган-
ная специфичность действия мутагенов/канцерогенов 
(Сычева и др., 2007; Morita et al., 2011). Генотоксиче-
ский эффект в соматических органах свидетельству-
ет о возможности развития канцерогенного эффекта, 
и органная специфичность здесь играет важную роль. 
Эффект в половых клетках более опасен с точки зрения 
возможности развития генетической патологии у потом-
ства. Повреждение генетического материала половых 
клеток может приводить к стерильности или образова-
нию мутаций. В связи с этим анализ половых клеток при 
тестировании мутагенного действия различных факторов 
имеет большое значение.

При тестировании эффекта химических соединений 
считается, что половые клетки семенников защищены 
лучше других гематотестикулярным барьером. Но при 
действии ионизирующих излучений эта защита не рабо-
тает (Hoyes, Morris, 1996). Более того, репарация ДНК 
в соматических клетках, по-видимому, более активна. 
Так, было показано (Kunugita et al., 2002), что в лимфо-
цитах, в отличие от половых клеток, репарация ДНК 
и p53-зависимый апоптоз, по-видимому, полностью 
устраняют мутагенные повреждения, вызванные воздей-
ствием излучения в малых дозах или с малой мощностью 
дозы. Эти данные актуализируют вопрос определения 
мутагенного эффекта в половых клетках лабораторных 
животных при оценке риска биологического действия 
различных факторов.

В одной из первых публикаций о микроядерном мето-
де на сперматидах крыс описана суспензионная методика 
и проанализированы клетки с помощью фазово-контраст-
ной микроскопии (Lähdetie, Parvinen, 1981). В 1983 году 
разработана методика получения препаратов сперматид 
с применением среды, содержащей коллагеназу, трипсин 
и ДНКазу (Tates et al., 1983). В 1996 году опубликованы 
результаты международного проекта «Определение му-
тагенов половых клеток» (Adler et al., 1996).

Проект позволил решить несколько важных задач: 
определить мутагенный эффект ряда химических сое-
динений, провести стандартизацию и верифицикацию 
новых методов оценки мутагенного действия, создать базу 
данных по мутагенности факторов для мужских половых 
клеток. В этом проекте верификация микроядерного 
теста на сперматидах мышей и крыс проведена с исполь-
зованием девяти химических веществ. Установлено, что 
метод является адекватной процедурой для выявления 
мутагенов половых клеток и оценки органных и видовых 
различий. Для проведения микроядерного теста одобрена 
суспензионная методика ex tempore (Xiao, Tates, 1994) без 
применения ферментов. Мы также в нескольких исследо-
ваниях анализировали частоту сперматид с микроядрами 
с использованием подобного метода ex tempore, но в более 
простой модификации (Sycheva et al., 2011).

Однако пока отсутствует метод приготовления суспен-
зии клеток семенников после их длительной фиксации 
в формалине, несмотря на то что для других органов он 
разработан и нашел свое применение (Сычева и др., 2007). 
Фиксация семенников в формалине удобна в случае про-
ведения полиорганного анализа при отсутствии времени 
для получения препаратов ex tempore от большого коли-
чества животных. Кроме того, во многих исследованиях 
семенники фиксируют в формалине для приготовления 
гистологических срезов. Такой материал можно исполь-
зовать для анализа микроядер в сперматидах.

Цель нашей работы — представить микроядерный тест 
на сперматидах после фиксации семенников в формалине 
с описанием дизайна исследования, фиксации клеток, 
щелочной диссоциации, приготовления препаратов, 
окраски и анализа сперматид.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДИКА
Факторы. Метод апробирован при действии на ор-

ганизм мышей 3H-тимидина в качестве органического 
соединения трития (ОСТ) или оксида трития в качестве 
неорганического соединения (тритиевой воды, НТО). 
Животные получали раствор 3H-тимидина (далее ОСТ) 
или HTO c питьевой водой. Объемная активность каждого 
из веществ составила 500 ± 50 кБк/л, что соответствует 
малым дозам радионуклида (Гурьев и др., 2020).

Животные. Верификация микроядерного теста 
на сперматидах крыс после фиксации семенников в фор-
малине проведена в эксперименте на 18 самцах крыс 
линии Wistar, полученных из питомника лабораторных 
животных ФИБХ РАН массой 280—400 г. Кроме того, 
была выделена отдельная группа, включающая пять сам-
цов крыс, для приготовления препаратов ex tempore. Всех 
животных содержали в стандартных условиях вивария 
при свободном доступе к воде и пище в контролируемых 
условиях окружающей среды: при температуре воздуха 
18—22 °C и относительной влажности 40—60 %. Живот-
ные без ограничений пили питьевую воду, содержащую 
тритий в форме HTO или ОСТ. Контрольные животные 
получали обычную питьевую воду. Цитогенетические 
исследования проводили через 10 сут после начала по-
ступления радиоактивных соединений в организм крыс.

Приготовление препаратов. Приблизительно половину 
семенника фиксировали в 10 % формалине («БиоВитрум», 
Россия) в течение месяца. Промывали в водопроводной 
воде в течение 1 сут. Кусочек средней части семенника 
объемом ~ 2—3 мм3 переносили в пробирку эппендорф 
с 50 %-ным водным раствором КОН («Химмед», Рос-
сия) выдерживали в течение 40—60 мин при 37 °С. Для 
отмывания щелочи размягченный материал аккуратно 
перекладывали в эппендорф с водопроводной водой, 
выдерживали в течение 30 мин, центрифугировали 7 
мин при 1500 об/мин (280 g), надосадочную жидкость 
удаляли, заливали новую порцию воды, перемешивали 
пипеткой с пластиковым наконечником. Через 30 мин 
процедуру повторяли. Надосадочную жидкость удаляли, 
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осадок наносили на край сухого предметного стекла пи-
петкой с пластиковым наконечником и делали мазок.

Такая подготовка препаратов позволяет получить 
отдельно лежащие клетки семенников с сохранением 
цитоплазматических мембран. Мазки от всех животных 
в эксперименте высушивали, фиксировали смесью этано-
ла с уксусной кислотой (3:1) в течение 10 мин. Окраши-
вали 2 %-ным ацетоорсеином (Orcein, Merck, Германия) 
при 45 °C в течение 2 ч. Промывали дистиллированной 
водой, цитоплазму докрашивали 1 %-ным раствором 
светлого зеленого (Light Green SF Yellowwish; Sigma-Al-
drich, США) в течение 1 мин.

Суспензионный метод для приготовления препара-
тов сперматид контрольных крыс описан в более ранней 
публикации (Sycheva et al., 2011). Кусочек средней части 
семенника объёмом ~ 2—3 мм3 вырезали, помещали в кап
лю физраствора, измельчали ножницами. Полученную 
суспензию переносили в пробирку эппендорф, содер-
жащую 1 мл физраствора, ресуспендировали пипеткой 
с пластиковым наконечником, центрифугировали 7 мин 
при 1500 об/мин (280 g). Надосадочную жидкость удаляли, 

к осадку добавляли 2—3 капли свежего физраствора, 
суспендировали и каплю суспензии наносили на пред-
метное стекло. Делали мазок. Высушенные препараты 
окрашивали 2 %-ным ацетоорсеином (Orcein, Merck, 
Германия) в течение часа при 37 °C. Цитоплазму докра-
шивали в течение 1 мин 1 %-ным раствором светлого 
зеленого ((Light Green SF Yellowwish, Sigma-Aldrich, USA).

Микроскопический анализ клеток семенников про-
водили при увеличении объектива 100× с масляной им-
мерсией. Анализировали по 1 тыс. сперматид от каждого 
животного, определяли клетки c микроядрами, а также 
сперматиды с двумя и более ядрами (многоядерные спер-
матиды); апоптотические клетки учитывали как клетки 
с фрагментированным ядром на 1000 ядерных клеток. 
Фрагменты хроматина в апоптотических клетках могут 
лежать отдельно в виде гранул различного размера или 
образовывать в центре клетки глыбу неровного «ском-
канного» пикнотичного хроматина в виде деструктивной 
слипшейся массы (рис. 1). Анализ проводили на зашиф-
рованных препаратах.

Рис.  1. Изолированные клетки семенников крыс, полученные методом щелочной диссоциации после фиксации 
формалином: а–в — одноядерные сперматиды с микроядром; г–е — двуядерные и многоядерные сперматиды; ж–и — 
апоптоз в  клетках семенника. Все обозначенные структуры указаны стрелками
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Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием программ Excel и STATISTICA для 
Windows. Определяли средние значения показателей, 
ошибку среднего и стандартное отклонение. Сравнение 
показателей контрольных и экспериментальных групп 
проводили с использованием критерия χ2. Отличия счи-
тали статистически достоверными при P < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Предлагаемый способ получения и окраски изоли-

рованных клеток позволяет четко определять округлые 
сперматиды. Идентификацию проводили по форме и раз-
меру клеток. Это самые маленькие округлые ядерные 
клетки сперматогенеза, ядро имеет характерную светлую 
окраску с единичными плотными глыбками хроматина. 
Сперматиды, как видно на рис. 1, хорошо визуализиру-
ются морфологически при указанном способе окраски, 
в них отчетливо видны ядерные структуры, в частности 
микроядро и одно, два или более ядер. Деструктури-
рованное фрагментированное ядро при сохраненной 
клеточной оболочке указывает на апоптоз. Сперматиды 
образуются в результате двух делений мейоза, но сами 
не делятся. В них можно выявить микроядра, которые 
образуются из отставших хромосом или фрагментов 
хромосом. Те, в свою очередь, образуются в результате 
повреждения ДНК или веретена деления на предыдущих 
стадиях сперматогенеза.

Результаты анализа сперматид крыс представлены 
в табл. 1. Всего в эксперименте определили 14 сперматид 
с микроядрами, из них 3 сперматиды — в контрольной 
группе, по 5 и 6 сперматид — в экспериментальных груп-
пах. Статистически значимые отличия между группами 
не выявлены. Среднегрупповая частота сперматид с ми-
кроядрами не превышала 1 ‰.

Средняя частота многоядерных сперматид (преиму-
щественно двуядерных) в контроле составила 4.75 %. От-
мечено статистически достоверное повышение частоты 
таких клеток в 3 раза при действии НТО и в 5 раз при 
действии ОСТ (отличия в обоих случаях статистически 
значимы).

Показаны статистически достоверные отличия обеих 
экспериментальных групп от контроля по частоте апоп-
тотических клеток. НТО вызывала снижение уровня 
апоптоза по отношению к контролю в 1.7 раза, тогда как 
ОСТ, напротив, активировал апоптоз в 1.6 раза.

ОБСУЖДЕНИЕ
Микроядерный тест клеток семенников предусма-

тривает анализ округлых сперматид, формирующихся 
после второго деления мейоза (Lähdetie, Parvinen, 1981; 
Tates et al., 1983; Adler et al., 2012). Особенности сперма-
тогенеза и критерии определения сперматид подробно 
рассмотрены в ряде публикаций (Хэм, Кормак, 1983).

Существенным методическим вопросом проведения 
микроядерного теста является определение временных 
параметров: длительности эксперимента и времени по-
лучения препаратов после окончания воздействия. Это 
связано с образованием микроядер только в процессе 
деления клеток. Полный цикл сперматогенеза крысы 
до образования сперматозоида происходит в течение 
34—35 сут (Ковалевский, Метелкин, 1951). Считают, 
что появление микроядер в сперматидах при действии 
фактора за 14—19 сут до забоя отражает повреждение 
генетического аппарата сперматогониев; за 5—13 сут — 
сперматоцитов первого порядка и за 1—3 сут — сперма-
тоцитов второго порядка, проходящих мейоз (Nakagawa, 
Mori, 2003; Adler, 2012; рис. 2). Однако следует учитывать, 
что сперматогонии или сперматоциты с повреждениями 
генома могут быть элиминированы в процессе клеточного 
цикла, и тогда эффект не будет выявлен. Эксперимент 
с пролонгированным воздействием фактора и фиксацией 
органа через сутки после окончания воздействия более 
точно отвечает на вопрос о его мутагенности. В нашей 
работе соединения трития поступали в организм крыс 
с питьевой водой в течение 10 сут, т. е. мы исследовали 
сперматиды, в которых повреждение ДНК могло быть 
индуцировано на стадии сперматоцитов первого и вто-
рого порядка (см. рис. 2).

Важным вопросом является определение особенно-
стей предлагаемого метода. В международном проекте 
(Adler et al., 1996; Adler et al., 2012) в качестве основного 

Таблица 1. Результаты анализа клеток семенников крыс при воздействии трития (воды НТО или 3Н-тимидина) 
в  течение 10 сут

Условие Число 
животных

Сперматиды  
с микроядрами, ‰

Многоядерные  
сперматиды, %

Клетки семенников 
в апоптозе, %

М ± SE (SD)
Контроль, ex tempore 5 1.0 ± 0.55 (1.22) 8.04 ± 1.14 (2.55) 13.3 ± 3.44 (7.69)
Контроль, фиксация 

формалином 4 0.75 ± 0.48 (0.96) 4.75 ± 1.38 (2.75) 8.50 ± 2.70 (5.4)

НТО, фиксация 
формалином 7

0.71 ± 0.36 (0.95) 14.71 ± 3.45 (9.12)* 4.92 ± 1.20 (3.18)*
3Н-тимидин, фиксация 

формалином 0.86 ± 0.40 (1.07) 24.0 ± 6.70 (17.7)* 13.6 ± 4.20 (11.1)*

* Отличия от показателей контрольной группы (фиксация формалином) достоверны при P ≤ 0.01.
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показателей. К настоящему времени у нас накоплен 
значительный материал по оценке показателей микро
ядерного теста в разных органах интактных лабораторных 
животных. Так, средняя частота полихроматофильных 
эритроцитов с микроядрами, а также клеток легких, 
преджелудка, желудка, тонкой и толстой кишки, моче-
вого пузыря не превышает 1—2 ‰ (Сычева и др., 2001). 
Частота сперматид с микроядрами в настоящей рабо-
те составила 0.75 ± 0.48 ‰. Этот показатель, а также 
частота многоядерных сперматид и клеток в апоптозе 
не отличаются значимо от данных, полученных у интакт-
ных крыс методом ex tempore (табл. 1). Средняя частота 
сперматид с микроядрами в экспериментах на мышах 
с применением метода ex tempore (обобщенные данные 
по 33 животным) составила 0.18 ± 0.07 ‰ (Муравьева 
и др., 2017). По данным других авторов, частота сперматид 
с микроядрами у интактных крыс также была в преде-
лах 1—2 ‰, а именно: 1.3 ‰ (Lähdetie, Parvinen, 1981), 
1.5 ± 1.3 ‰ (Xiao, Tates, 1994), 0.75 ± 0.18 ‰ (Kallio et al., 
1995), 0.67 ± 0.29 ‰ (West et al., 1995) или 1.33 ± 0.29 
(Lähdetie et al., 1997); у мышей — менее 1 ‰ (Nakagawa, 
Mori, 2003).

Таким образом, в нашей работе у интактных крыс 
частота сперматид с микроядрами, полученных после 
фиксации органа формалином, хорошо соответствует 
данным, полученным с использованием других методик. 
Обобщая данные литературы, можно отметить, что часто-
та клеток с цитогенетическими повреждениями в разных 
органах интактных животных не превышает 2 ‰.

В семенниках мышей выявлена самая высо-
кая активность трития (семенники > почки > ки-
шечник > печень > селезенка), которая в 2.5 раза выше, 
чем в селезенке (Li et al., 2021). Показано, что тритий 
индуцирует образование хромосомных аберраций в спер-
матоцитах и сперматогониях мышей (Lambert, 1969; 
Калистратова, 2014; Umata, 2017). В связи с этим было 
важно при оценке действия соединений трития в малых 
дозах оценить клеточные эффекты именно в этом органе.

При действии обоих соединений с тритием с удельной 
активностью 500 ± 50 кБк/л, частота сперматид с микро-
ядрами не превышала контрольный уровень. Однако два 
других проанализированных показателя свидетельствуют 

метода приготовления препаратов сперматид рекомен-
дована модификация суспензионного метода ex tempore 
(Xiao, Tates, 1994) как более быстрая, дешевая и простая 
в исполнении. Эта методика не требует применения 
ферментов, тем не менее это многоэтапная методика 
с применением многокомпонентных растворов. Среда 
для выделения семенников включает восемь компонен-
тов, четырехкомпонентный фиксатор готовится на ос-
нове хлористой ртути, окрашивающий раствор включает 
йодную кислоту, реактив Шиффа, препарат докраши-
вают гематоксилином, проводят дегидратацию в серии 
растворов этанола и ксилола, заключают в среду DePeX.

Мы в течение ряда лет проводили оценку ряда хими-
ческих соединений и наноматериалов, используя более 
простой метод приготовления препаратов ex tempore (Sy-
cheva et al., 2011). Для оценки мутагенного и токсического 
эффекта параллельно в нескольких органах одного и того 
животного применяли полиорганный микроядерный тест 
с фиксацией органов в формалине и щелочной диссо-
циацией клеток (Сычева и др., 2007). Однако для семен-
ников мы не смогли подобрать подходящий временной 
и температурный режим, поэтому наряду с клетками 
костного мозга, сперматиды готовили ex tempore, что 
удлиняло время проведения эксперимента.

В основе вариантов микроядерного теста на клетках 
желудочно-кишечного тракта, печени, легких, мочевого 
пузыря лежит получение изолированных клеток методом 
щелочной диссоциации фиксированных формалином 
тканей (Белов и др., 1975). Этот метод мы модифициро-
вали для каждого из органов, варьируя режим щелочной 
диссоциации (Сычева и др., 2001). Для микроядерного 
метода на сперматидах крыс после фиксации семенни-
ков в формалине также подобрали временной и темпе-
ратурный режим. Для диссоциации клеток использо-
вали пробирки эппендорф. Дополнительная фиксация 
и окраска препаратов остались теми же, что и для клеток 
других органов.

Разработанный нами метод на сперматидах апро-
бирован в эксперименте по воздействию на крыс НТО 
и ОСТ. Большой интерес представляла контрольная 
группа, поскольку при внедрении нового метода важным 
этапом является оценка спонтанного уровня изучаемых 

Рис.  2. Длительность стадий сперматогенеза и  время воздействия трития (выделено цветом)
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о токсическом эффекте трития: активируется апоптоз при 
действии ОСТ в 1.6 раза, повышается частота многоядер-
ных сперматид в 3 раза при действии НТО и в 5 раз при 
действии ОСТ (табл. 1). Указанные клеточные показатели 
почти не исследованы при действии трития, несмотря 
на то что основной триадой показателей неблагоприят-
ного действия различных факторов на семенники явля-
ется вакуолизация клеток Сертоли, апоптоз и появление 
многоядерных сперматид (Anton, 2003; Pirzaman et al., 
2023). Гибель сперматогоний и снижение количества по-
коящихся первичных сперматоцитов при действии ОСТ 
и НТО показана, причем ОСТ был в 4 раза эффективнее 
НТО (Lambert, 1969). Активация апоптоза в семенниках 
при действии трития в дозе, соответствующей 0.3 Гр, 
привела к снижению сперматогоний у мышей на 50 % 
(Straume, Carsten, 1993). В нашей работе эффект уста-
новлен при более низкой активности соединений три-
тия с помощью визуализации и количественного учета 
«фигур апоптоза» (рис. 1).

Появление многоядерных сперматид показано на мы-
шах, получавших внутриутробно НТО с активностью 
185 МБк/л (Bhatia, 1982). Гистологический анализ про-
веден у потомства через три недели после рождения. 
На гистологических срезах выявляют именно «появление» 
таких клеток при действии различных факторов, посколь-
ку этим методом невозможно определить их частоту (сре-
зы проходят через клетку на разном уровне), в отличие 
от анализа изолированных клеток. Обсуждение вопроса 
о появлении многоядерных сперматид при различных 
неблагоприятных воздействия рассмотрено в нескольких 
работах (Holstein, Eckmann, 1986; Anton, 2003), авторы 
которых характеризуют этот показатель как показатель 
токсического действия. Использование нашего подхода 
позволяет увидеть и количественно определить частоту 
многоядерных сперматид у контрольных животных и при 
действии разных факторов (Sycheva et al., 2011; Сычева 

и др., 2016). Таким образом, метод позволил выявить 
токсический, но не мутагенный эффект соединений 
трития в дозах, ненамного превышающих норматив для 
питьевой воды (Гурьев и др., 2020).

Метод позволяет проводить полиорганное исследо-
вание эффекта воздействия различных факторов на ор-
ганизм млекопитающих путем фиксации нескольких 
органов, в том числе семенников в формалине. Приблизи-
тельно через месяц после окончания эксперимента можно 
использовать зафиксированные органы для приготовле-
ния и гистологических, и цитологических препаратов. 
Такой подход не годится при необходимости быстрой 
оценки эффекта сразу после окончания эксперимента.

Предлагаемый способ подготовки материала к микро-
скопическому исследованию удобен, прост в исполнении, 
экономичен, не требует специального оборудования, по-
зволяет готовить препараты в удобное для исследователя 
время. Использование пробирок эппендорф сокращает 
количество используемых реактивов и позволяет кон-
центрировать клеточную массу. Время приготовления 
препаратов семенников от 24 животных не превыша-
ет 3 ч. Фиксация в формалине дает возможность дли-
тельно сохранять оставшийся материал для повторного 
использования.

Таким образом, представлен несложный метод оценки 
цитогенетического и цитотоксического эффекта различ-
ных факторов на семенниках после фиксации органов 
в формалине. Метод предоставляет широкие возмож-
ности параллельной оценки цито- и гистологических 
препаратов и позволяет на новом уровне качественно 
и количественно оценивать влияние различных факторов 
(физических, химических, биологических) на организм, 
изучать мутагенный эффект, определять трансформиро-
ванные клетки, что важно для решения проблем беспло-
дия, наследственной патологии, онкопатологии.
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