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Название Структура 5’->3’

enAlb-F TGGATCCGATATCTAGCTTCCTTAGCATGACGTTC

enAlb-R ATACCATGGGTCCCAAGCTGGAGAACGA

prAlb-F GACCCATGGGGCATGCTTCCATGCCAAG

prAlb-R AATCAAGCTTGGGGTTGATAGGAAAGGTGATC

NAT1-Not GAAGCGGCCGCCTAAATAGTAAAAAATCTATCACCA

NAT1-Xho AGCCTCGAGATGGACATTGAAGCATATCTTG

NAT2-Not GAAGCGGCCGCCTAAATAGTAAGGGAACCATCAC

NAT2-Xho AGCCTCGAGATGGACATTGAAGCATATTTTG

pSI-F GTTTCGCCACCTCTGACTTG

pSI-R TCACTGCATTCTAGTTGTGGT

pSI-int CCTATTGGTCTTACTGACATC

en-s1 GTGTCTCCTGCTCTGTCAG

en-s2 AGCAGATCTCTGAGTTCAAGA
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№ 

груп-

пы

Конструкция

Число 

трансплан-

тир. эмбрио-

нов 

Родилось потомков
Общая эф-

фективность 

трансгеноза 

(%)

всего
из них трансген-

ных

N N
% от числа 

рождённых

I NAT1hom 434 66 5 7,6 1,1
II NAT2hom 488 118 3 2,5 0,6

Молекулярно-генетические аспекты технологии получения трансгенных мышей с интегрированными 
генами N-ацетилтрансферазы (NAT1 и NAT2) человека
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c+� dDF� J+.� dVDL� <+.� ]L?CWG� b+.� BCG?DCMD� I+.�
aUeLWW?�d+Y+.�fG>UMQF?�b+g+�x�w��wS��w��.
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generation transgene mice with the integrated human 
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Исследование влияния низкочастотной ритмической электростимуляции подкорковых структур головного 
мозга кролика на его способность к ультразвуковой вокализации
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Использование метода микроинъекции для 

повышения эффективности выделения первичных 

колоний из бластоцист инбредных мышей в 

условиях культуры in vitro
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Использование метода микроинъекции для повышения эффективности выделения первичных колоний из 
бластоцист инбредных мышей в условиях культуры in vitro
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K+� <DGUGFEC�^+d+.�uEEW?lWG[�]+.�`VF\QW?�g+.�JDCQF?�
Y+X+�Z¡|v�S������SU����� ���~|����� U�S�W�_US���~�
~���vU�� U�v�����UW�w�vw� �vU��� ~S��~��U�� �|���}�
_v��UvU�S���ff����)�t�Sw)�3;;5)�b)�389)�1�)�563.386)

S+� <LWUMWG�d+.�dVW?�]+]+.�gF=F�X+a+.�IDVWGF?�^+.�
<L�^+.�<DGDMDC� +̀B+.�uMq>WMD�g+.�gFGCWG�Y+.�RG>l(
?DL� X+.� ]FUVWH=>?[WG� k+.� RW>�QW?� @+� Z� ~|�����
^{�.w�����UvU�� �v_�w�UvU��� U�v��}�������v���WS~Sw.
S}S|�� ��_S~���vU�S�� ��� W|~v�� �w|���SU��U� �U�~�
_�ww��ff���ww�{U�~���ww)�3;(;)�b)�9)�L�9)�1�)�858.
869)

c+� dVD\lWGQ�r+.�dF=l_�I+.�bFlWGCQF?�a+.�@>UVF=Q�X+.�
^WW�B+.�`qWWH>W�B+.�B\>CV�Y+�y|�_U�S�vw���������S��
_wS���}�S��_5PG`��v��w|���SU��_���|�Uv����}��v_US��
����~���S��_��U�~�_�ww�� ff���ww)�3;;5)�b)�((5)�1�)�
965(988)

i+� PWHFGFO� ^+a+.�]DW[W=(kGF?W?lWG[WG�]+.�]>GUV(
W?VD>?�X+�Z�_S~�v���S��S��UW��}��~w�����SU��U�vw�
S����������Uw��v}���^{�_�ww�w�����v���UW����U�v����_U.
������_���v�U��ff�[�v��}���_�`���v�_W)�(MM:)�b)�9)�
1�)�335.35()

n+� RDF�B+.�aURDGG_�a+.�PWGG>WG� +̀.�gD==D?CW�<+.�RDQ(
ZDGG>?>�<+.�P=WCUVWG�X+.�]DGM?WQQ�^+.�IW�BFLQD�g+.�
aUJV>G�X+.�J>=\LC�r+�^���_U�S��_�ww�_S�¢|��_��S��
��S�|_U�S��S��_wS����~�_��|���}�v����������~���.
S��_��U�~�_�ww�w����ff�t�Sw)�����S�)�3;;5�b)�9P)�L�3)�
1�)�8M8(9;5)

*s+� RLF�X+.�XDLUV�Y+.�]F=C[GWOW(RGWy�]+.�BUVFW==�<+.�
fGy�I+.� BUVGD?M�a+.� XD?QQW?� X+J+R+��|wU�_SwS��
�v��SU����v�vw�����S��~S|����~���S��_��U�~�_�ww��
�P�3H]=G�ff���ww)�����w)���Sw)�v��~vw)�3;;8)�b)�6()�1�)�
3:P(3P5)
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**+� ]D??D�X+.�dVW?[D�Y+J+.�BDVDD�k+.�k>\�X+.�^W?[(
?WG� d+X+.� BF=H?WG� P+.� dDQQDH_D� X+g+.� aLEEDC� X+.�
dDGW_D�<+J+.�XDW?>QUV�b+��|~v���~���S��_��U�~�
_�ww����UW���SwS}�_vw�v������}���U�_�_Wv�v_U����U�_��
��~�wv��US�UWS���S��~S|���^{���ff�1�S_)�QvUw)�Z_v�)�
{_�)��{Z)�3;(;)�b)�(;:)�L�3;)�1�)�M333.M33:)�

*8+� ]qD?[�J+B+.�^WW�f+.�dVL?[�x+.�WC�D=+�z�Uv_U�����S��
�S�v���ww|_��v��S����SU�v���_U�UW����_��U�S��S��v�U���.
���.w������SU�v�����S~�~S|����wv�US_��U�ff��)��S��v�)�
~��)��_�)�3;;;)�b)�(8)�L�8)�1�)�83M.853)

*:+� kDqDQW�f+.� BLW\FG>�]+.� D̀MDVDQV>�@+.�uMDyDM>�
k+.�]DQV>\FCF�k+.�@DMDCQL�>�@+�{U�v�����������_��
��� ��Uv�w��W~��U� S�� ~S|��� �~���S��_� �U�~� *^{2�
_�ww�w�����ff�z�U)��)����)���Sw)�(MM6)�b)�5P)�L�3)�1�)�
5P8(5M;)

*;+� k>\� ]+B+.� uV� B+k+.� gDGMx+<+.� YV?� ]BLV� d+B+.�
k>\�B+]+.�k>\�I+(J+.�aFF?�B+x+���UWS����S������.
�vU�S��S��W|~v���~���S��_��U�~�_�ww��ff�{U�~�_�ww�)�
3;;8)�b)�35)�1�)�(33P((355)

*K+� a>CQL>�k+.� F̀MLyDqD�x+.� rCFV�]+.� BW[DqD�k+.�aL(
GDMD\>�a+.� D̀MDVDQV>� k+.�aDGL_D\D�a+.�aDWHD�
a+.� xD\D?DMD� B+� [W�� WS~�S��SU����_5PG`� ��� ��.
¡|������S��~v��U��v�_��S���w|���SU��_�����~S|������.
�wv�U�v���^{�_�ww��ff���ww)�3;;5)�b)�((5)�1�)�95((963)

*S+� @D[_�Y+.�RWGCQW?QCW>?�a+.�j>?CWGQCW?�k+.�<WVG>?[(
WG�b+��v���|wvU��}�UW��~S|����~���S$�v�wv�S�vUS���
~v�|vw� ff� �Sw�� �����}� Wv��S�� wv�S�vUS��� �����)� .�
Q���°S��)�3;;5)

*c+� @>UVF=Q�X+.��WO?>M�<+.�Y?DQCDQQ>DH>Q�k+.�@>qD�]+.�
k=WqW(@WlW?>LQ� I+.� dVD\lWGQ� r+.� BUVF=WG� ]+.�
B\>CV�Y+�yS�~vU�S��S���w|���SU��U��U�~�_�ww�����UW��
~v~~vw�v���~���S���������S��UW��1x��U�v��_���.
U�S���v_US��ff���ww)�(MMP)�b)�M8)�L�5;)�1�)�5:M(5M()

*i+�bFQQD?C� X+� {U�~� _�ww�� ��S~� UW�� ~v~~vw�v��
�wv�US_��U�ff�{U�~�>�ww�)�3;;()�b)�(M)�1�)�6::(
6P3)

*n+� BLyLM>� ]+.� kD\DHD� @+.� tWHD� u+.� X>QVD[W� k+.�
kLG>VDGD� x+.� kLG>VDGD� ]+.� ẀGDLUV>� x+.� YyL\D�
B+.�kDHFqDM>� +̀.�kFHD\D� +̀.�xDyDM>�x+.� F̀_FHD�x+�
/��~(w����_S�U���|U�S��S���~���S��_��U�~�_�ww�����
_W�~���_�~�_�$���¢|��_��S���v��SU����v���HP�3H]=G�
��������U�vU�S�� v��w�U�� ff� ^��)�Z��~)� (MM:)�b)� 69)��
L�()�1�)�(:(35)

8s+� D̀\� g+g+.� �VFL� B+w+� [W�� vwwS_vU�S�� S�� ����wv�U�
_�ww��US��_US���~vw�v���}��~.w����w���v}��������¢|.
��_������UW���S��U�S��S��UW��_�ww�����UW��}v�U�|wvU��}�
~S|����~���S�ff����)���Sw)�(MM9)�b)�(:P)�L�()�1�)�
(36.(53)

8*+�JDCQF?�Y+X+.�<DGUGFEC�^+d+�`�}|wvU�S��S�� �wv�US.
_��U� �S�~vU�S�� ff� y�S�U����� ��� t�S�_���_�)� 3;;()��
b)�9)�1�)�:;P.:5;)

88+�J>W\WG�k+f+.�RDGG>Q>�X+.�BCWLWGqD=H�@+.�WC�D=+�t��.
��_�vw�v���_U��S��_S._|wU|�����UW�v����U���WvU_W��}�
�W���v��w���� US�~|wU��w�.�v�w|��� �����U�S� ���U�w��v.
U�S�� �vU���U�� ff� �|~)� ����S�)� (MM9)�b)� (()�L� (()��
1�)�363M.3655)

8:+� xD[>�b+.�kFV?�a+X+.�kDGDOD?FOD�r+.�kD?WMF�k+X+.�
jL==VFGQC� I+.� IWgD\ZV>=>Q� a+^+.� <LF?D??F� Y+�
[�v��_���U�S�� �v_US�� [^Z�6� ���_����� UW�� U�S�W.
�_US���~� w���v}�� vU� UW�� ��}�����}� S�� ~v~~v.
w�v�� ����wS�~��U� ff� ����wS�~��U)� 3;;:)� b)� (56)��
1�)�5P3:.5P59)

8;+� xD\D?DMD�x+.�bD=QCF?�Y+.�BCWZVW?QF?�b+u+.�bFQ(
QD?C� X+� ��ww� v��� ~Sw�_|wv�� ��}|wvU�S�� S�� ~S|���
�wv�US_��U� ff� ����wS�~��Uvw� ���v~�_�)� 3;;9)�
b)�358)�L�M)�1�)�35;(.35(6)

Microinjection as a method to increase the efficiency 

of isolation of primary colonies from inbred mice 

blastocysts in vitro

|'u'	u2zq2{5p5?4*	y'm'	oqB43<8r{4*	}'�'	v3r65pq5?4*	�'m'	o4�B46r{4*	
�'�C'	or8r{8p>

���Wv�����U�~vU���v�������_U����S��UW��~�_�S����_U�S��*�z2��S����SwvU�S����S~��wv�US_��U���������~S|���
_�ww��S��UW�������_�ww�~v���*z��2�v���U�S�WS�wv�U�*[t2�<��S|�_���S�������U�~�_�ww�w�����S���~���S��_�S��.
}��)�zU�����WS���UWvU�~�_�S����_U�S����US�UW��_v��U��S��UW���wv�US_��U�(;�w���UU�����~���|~�v��fS����Uvw������
*;);5g�U���v���w|��v���;)(g��W��Sw����2�w�v���US��v~v}��S���SU�~S���UWv��6.8g�S��UW��_�ww�)�z��UW����S_����
UW����v��������w��_Wv�}������UW��~S��WSwS}��S��UW���wv�US_��U���W�_W�v���vw~S�U�_S~�w�U�w��w���w���S|U��|���}�
UW�����U�36�W�S����_|�vU�S�����UW����UU�����~���|~)
zU��v������vw���UWvU�~�_�S����_U�S����S_��|����S����U�v���_U�UW���|���¡|��U�����wS�~��U�S��UW������_U���

�wv�US_��U�US��Uv}��S�����~v���_SwS������S�~vU�S��HP�3H]=G�v��v����}w���S�|wvU�S��S����U��v_U��}������_�ww�~v���
v���U�S�WS�wv�U)�zU���vw�S��WS���UWvU�UW��~�_Wv��_vw��|�_U|���S���W�����W�ww�*�S�v���ww|_��v2�v���S�~SU�_�
�WS_����S~�UW����U�S�|_U�S��S����_�������v~S|�U��S��¢|�����US�UW����U���vw��wv�US_��U�_v��U��_S�U���|U��US�
�wv�US_��U�S|U�|UU��}���S~��S�v���ww|_��v�v���US�_SwS����S�~vU�S��*�S��Q�`z�v���{���_�ww�w�����|��US�M5�
v���:P�US�6:�v���66g����_S�U�Sw�������_U���w�2)
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Показатель

Основная группа (n=14) Контрольная группа (n=36)

после на-

грузки

после вос-

становления

после на-

грузки

после вос-

становления

Утомление, баллы 5,7±0,5 4,1±0,5 6,2±0,3 4,8±0,4
Самочувствие, баллы 6,7±0,4 7,4± 0,4 6,9±0,2 7,2±0,3
Активность, баллы 6,0±0,4 7,1±0,4 5,7±0,4 6,6±0,3
Настроение, баллы 7,3±0,4 8,2±0,4 6,9±0,3 7,3±0,3
ФЖЕЛ, л 6,4±0,3 8,2±0,3* 6,4±0,2 8,0±0,3*
ОФВ1, л/с 5,5±0,3 6,9±0,3* 5,8±0,2 6,9±0,3*
ЧСС, уд./мин 93,1±4,2 84,3±3,7 95,2±2,5 91,5±2,5
Проба Штанге, с 63,0±5,2 65,3±0,4 72,8±4,3 71,0±3,1
PWC170, �� 136±9 145±11 133±6 138±6
Шаговая проба, см 32,9±10,8 17,5±4,9 25,8±4,8 22,3±4,3
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Влияние ритмической транскраниальной электростимуляции структур головного мозга на процессы 
восстановления функционального состояния здоровых добровольцев после истощающих физических нагрузок
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№ п/п Ион-предшественник, m/z 
Фрагментный 

ион, m/z

Энергия 

соударений, В

Кломипрамина 
1

315,10

242,10 -28,0
2 227,10 -35,0
3 220,10 -35,0
4 192,10 -50,0
5 86,10 -20,0

Прометазина
1

285,10
198,00 -30,0

2 86,00 -20,0
3 71,05 -50,0

Амитриптилина 
1

278,10

298,10 -25,0
2 191,10 -40,0
3 117,10 -35,0
4 105,10 -35,0
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Введено (нг/мл)
Найдено (нг/мл), среднее 

значение (n=5)

S.D. 

(n=5)

RSD, % 

(n=5)
�, %

Кломипрамин 

5,00 4,60 0,30 6,58 -8,04

50,00 50,18 2,57 5,12 0,36

500,00 515,40 16,28 3,16 3,08

1000,00 1028,58 87,13 8,47 2,86

Амитриптилин 

5,00 4,79 0,46 9,59 -4,27

50,00 51,08 5,40 10,58 2,16

500,00 535,27 13,26 2,48 7,05

1000,00 1070,44 118,68 11,09 7,04
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Введено (нг/мл)
Найдено (нг/мл), сред-

нее значение (n=10)

S.D. 

(n=10)

RSD, % 

(n=10)
�, %

Кломипрамин
5,00 4,76 0,42 8,89 -4,88

50,00 49,68 2,43 4,89 -0,65
500,00 516,15 18,60 3,60 3,23

1000,00 1016,73 77,75 7,65 1,67
Амитриптилин

5,00 4,95 0,40 8,12 -1,04
50,00 50,69 4,83 9,52 1,38

500,00 539,71 27,83 5,16 7,94
1000,00 1048,91 109,03 10,39 4,89

Метод одновременного определения кломипрамина и амитриптилина в сыворотке крови методом 
ВЭЖХ-МС/МС
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№ пациента
Концентрация кломипрамина

в сыворотке крови, нг/мл

Концентрация амитриптили-

на в сыворотке крови, нг/мл

1 11,49 256,26
2 23,25 117,56
3 56,83 23,45
4 14,49 44,81
5 48,64 38,43
6 16,88 14,33

#�
)�9)�E�����������
������

������%�
%��������������*����	���L�52)

Т.А. Родина, Е.С. Мельников, Н.А. Псарева, А.В. Соколов, В.В. Архипов, Д.Л. Поздняков, В.Г. Кукес



Biomedicine ��
��������51

Q�
�U�����
#�4��������� 
	������� �����	
�.

�	������ ���	�	�	���� ���
����
���� ��
�
������������ �� 
%������	� ������ �	.
���	��� 
� �
����4�����	
� ���
	��4����
�� ���	
��	� �����	��	��� 
��������)� 	.
������� 
	�	�������� �
		�� ��������	.

���� �����4��� 8.(;;;� ��f
�� ���� ������
���	�	��	
%�� �	N	
���� ����
��	����	�

���������	� ������	��	� �� ����
��	��.
���� ������� �	4��������� �4
	�	���� �	�
��	�%��=�� ((�;M� �� P�;6g� 
����	�
�.
�	���)� ��
���N��� 
	������� ��4����	��
������	
	�������	�	��������
����
���
���
�������������
%������	��������	.
���	��� 
� �	��=� ����	�	���� �	���	���.
�	
������	���
��	������
����������)�

-����
	����������
*+� �����������,+0+.�-
�)
�
���0+-+�>�����
�
�	�	��������� ��
������ ���� �	��	

�� � C	.
��	

���%	� ��

����
���� �� ��N	
�
����	.

�����������	�ff�# J)�.�3;(;)�.�E)�()�.�L�39)

8+� #4�
�� -+z+.� 0	�
�� ~+�+.� z������� �+�+� ���.
��	
%�������	
����&��
����	�	��������
��.
�	
	���
� ,���	� ff� '�����	
���� 
	������)�
.�3;;:)�.�E)�P8)�.�L�3)�.��)�8P.95)

i/� #������
���� ��� ,�
�	���4	� �	���
��	��%��

�	�
���f����)��	�)����&)�")�)� �������)�E�
�
z)�.� )$�H��&���'��3;(5)�.�53P�
)

;+� 0�4�
�
�� �+�+.� ~4��
����� �+�+.� ~���
�
��
�+{+�
���+�C	��	

�������4
�+��
�������	.

�	��������N	
	�����
�����������	�*��	���.
���	���%	� �	4������%� ������

%� �"#I>2�
ff��S���w�|~.~���_|~)� .�3;;:)� .�E)�3)� .�L�3)� .�
>)�35.38)

K+� <GF\WC�f+.�Y?HGDHW�^+]+.�]qD?[�r+.�BD\ZQF?�
@+Y+.�Y=F?QF�X+.�HW�R>GF=D\F�R+.�HW�RGDDE�b+.�
IW\_CCW?DWGW�k+.�]L�d+.�rqDCD�@+.�kDGD\�Y+@+.�
kDLG�X+.�kFQC_LUVW?MF�B+.�^WZ>?W�X+(g+.�^WO>?(
QF?�I+.�aDCQUV>?[WG�]+.�aFGD�a+f+a+.�<GFq?W�
a+u+.� gFQDHD(j>==D� X+.� j>D?D� a+d+.� J>==>D\Q�
I+b+.� kWQQ=WG� b+d+� ��S��.QvU�S�vw� ^����~�Sw.
S}�� S�� �{�.zb� �v�S�� ����������� ^���S��� ff�
t�������_�����3;(()

S+� d>GDL=F�I+Y+.�BVDHWG�b+^+.�RGWW?l=DCC�g+X+���|}�
��U��v_U�S���������_WS�Wv�~v_SwS}�)�z�$��v�|vw�
S��1��_W�vU��_� UW��v��|U�_)�^�)�{Wv����`)�0�UUw��
t�S���v����S~��*z�_)2)�.�(MM6)�QS)�(M5)�.�1)�P)

c+� dFZZW?�Y+�[W����S_W�~��U���S��v���_U�������S�.
����� ff� t��U)� �)� 1��_W)� .� (M9:)� .�QS)� ((5)� .� 1�)�
(35:.96)

q/� /|��v�_�� �S�� z��|�U��$� t�Sv�vw�U�_vw� ~�UWS��
�vw��vU�S�)��){)����v�U~��U�S��W�vwUW�v���W|~v��
�����_�����SS��v�����|}�v�~����U�vU�S������U����S��
��|}���Sw|U�S��v�������v�_W�*��^`2)�.��v�W��}.
US�����$��){)�/S����~��U�����U��}�S��_���3;;()

r/� /|���w���� S�� ��Sv�vw�U�_vw� ~�UWS�� �vw��vU�S���
^|�S��v��~���_�����v}��_���_S~~�UU����S��~�.
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v�������S��U�S�)�.�3;;P)�.�bSw)�59)�.�QS)�(;)�.�1�)�
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Simultaneous determination of clomipramine and 

amitriptyline in human serum using HPLC-MS / MS
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Метод одновременного определения кломипрамина и амитриптилина в сыворотке крови методом 
ВЭЖХ-МС/МС
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«Быстрые» ацетиляторы
«Медленные»  

ацетиляторы

«Промежуточные» 

ацетиляторы

C57BL/6Y A/HeJ CC57BR/Mv

C57BL/6J A/WySnKI CC57W/Mv

C57BL/JY AKR/J C3H/HeDiSn

DBA/1J Lac C57BL-goy* C3HA/Mv

DBA/2J A/J SHK

DBA/2JY C57BL/10ScSn* SHR

BALB/cJLac C57BL/RsJ-db*

BALB/cY-wal C57BL/6-Wy/+*
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Вид
Наименование 

доминирующего 
аллеля

Полиморфизм 
одиночных 

нуклеотидов

Измене-
ния ами-
нокислот

Ацетиля-
торный 

фенотип

Локус NAT1
Мыши (инбредные 
линии и группы) NAT1*6 нет нет Быстрый

Мыши
(M. spretus) NAT1*30 A642µ G нет Медленный

G684→A нет
A695→G His232→Arg
T699→C нет
T795→C нет

Локус NAT2
Мыши (инбредные 
линии, исключая A/J) 
[5, 16]

NAT2*8 нет нет Быстрый

Мыши (A/J) [16] NAT2*9 A296→T Asn99→Ile Медленный
Мыши (M. castaneus) NAT2*22 T537→C нет Быстрый

С747→Т нет
А834→G нет

Мыши (M. spretus) NAT2*23 А78→T Glu26→Asp Медленный
T117→C нет
С244→A нет
С480→Т нет
T537→C нет
А690→G нет
T807→А нет
А633→G нет
С727→Т Arg243→stop

Мыши (инбредных 
линий) [15, 16] NAT3*1 нетh нетh

Быстрый

Мыши (M. castaneus) 
[16] NAT3*2 G238→A Ala80→Thr

Быстрый
(Серотонин-
мелатонин)

T607→C Trp203→Gln
C608→A

Мыши (M. spretus) [16] NAT3*3 А147→G нет
Медленный
(Серотонин-
мелатонин)

C162→Т нет
G238→A Ala80→Thr
T295→C Cys99→Arg
C413→Т Thr138→Ile
T511→C Ser171→Pro
T607→C Trp203→Gln
G608→A
G608→A Arg213→Gln
G796→A Val266→Ile
T857→C Val286→Ala

Физиолого-эмбриологические аспекты создания трансгенных мышей с интегрированными генами NAT1 и 
NAT2 человека
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Дни

п/п
Мероприятия

Время

Доноры
Реципи-

енты

I. Введение  ГСЖК (7-8 И.Е.) 1500-1600 -
II. - - -
III. 1. Введение ХГч (5-7 И.Е.).

2. Подсадка самок-доноров к  самцу.
3. Подсадка самок-реципиентов к вазэктомированным  
    самцам

1600-1700

1600-1700

-
-

1600-1700

IV. 1. Получение зигот.
2. Микроинъекция зигот  и  краткосрочное культивирование.
3. Трансплантация зигот самкам-реципиентам

1100-1300

1400-1600

-

-
-

1600-1800
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№№ 

гр.

Число 

самок-

доноров

Число извлечённых яйцеклеток
Количество зигот с 

пронуклеусами

с видимыми 

пронуклеу-

сами

без видимых 

пронуклеу-

сов

с пронукле-

усами после 

культивиро-

вания

всего

на 

одного 

донора

N % N % N % N %
I 51 241 31,1 533 68,9 48 9,0 289 37,3 5,6
II 33 134 26,6 370 73,4 51 14,0 185 36,7 5,6

В.Н. Каркищенко, В.П. Рябых, Л.А. Болотских, Х.Х. Семенов, Г.Д. Капанадзе, Н.В. Петрова,  
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E�T��D����	���������#���	�	��V����������	���	��T��Z	��������Z	�W	��T�����#

№№ 

гр.

Число 

самок-

доноров

Число извлечённых яйцеклеток
Количество зигот с 

пронуклеусами

с видимыми 

пронуклеу-

сами

без видимых 

пронуклеу-

сов

с пронукле-

усами после 

культивиро-

вания

всего

на 

одного 

донора

N % N % N % N %
I 51 241 31,2 533 68,8 48 8,7 289 37,3 5,6
II 265 2430 53,2 2138 46,8 979 45,8 3409 74,6 12,8
III 100 1192 61,9 733 38,1 582 80,0 1774 92,2 17,7

Физиолого-эмбриологические аспекты создания трансгенных мышей с интегрированными генами NAT1 и 
NAT2 человека
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№№ 

гр.
Число

самок

Время предварительной 

подсадки самцов  

(от момента обработки 

самок-доноров ГСЖК)

Число самок-реципиенов с  овуляцией

всего

с копуля-

ционными 

пробками

без копу-

ляционных 

пробок

N % N % N %

I 83
Без предварительной 
подсадки

32 40,0 9 28,0 23 72,0

II 334
Через 24 ч после обработки 
доноров ГСЖК

182 54,5 92 50,6 90 49,4

III 136
Одновременно с обработкой 
доноров ГСЖК

93 68,4 57 61,3 36 38,7

Физиолого-эмбриологические аспекты создания трансгенных мышей с интегрированными генами NAT1 и 
NAT2 человека
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��#��

№№

группы
Конструкция

Число зигот, инъецированных 

конструкцией

Развилось до стадии 

двух бластомеров

N %

I hNAT1 1824 1488 81,6

II hNAT2 3714 2987 80,5

V�����

��.���	
������������������<�(3.33��)

E�������P
Y�����������D	$�
�������Z	��V���Z	~��������*	�������������Z		


����������������	
������
��#��	NAT*���NAT2	������
�*	�	��
���T��		
����
������������

№№

гр.

Конструк-

ция

Число 

реципи-

ентов

Транс-

плантиро-

вано эм-

брионов

Беременных 

реципиентов
Роди-

лось  

потом-

ков

Приживаемость 

эмбрионов (%)

N %
на бере-

менных

на всех 

реципи-

ентов

I hNAT1 43 434 15 35,0 66 42,3 15,2
II hNAT2 47 488 19 40,4 118 62,6 24,2
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��

��	������ ����������	����
�������� HP 3H]=G h(:�� (Pi�� ���� ����	�
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��
��������
��+���������
�4��������.
�	�������
��4������
���������	���%
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	.

E�������M
-Z���	��Z����
��		��������#	�����
����Z	��V��	.���
"
�
��������0

Дни

п/п
Мероприятия

Время

Доноры
Реципиен-

ты

I Подсадка самок-доноров к самцам через перегородку 1500-1600

II 1. Введение самкам-донорам ГСЖК (7-8 И.Е.).
2. Подсадка самок-реципиентов к вазэктомированным 
самцам через перегородку

1500-1600

-
-

1500-1600

III - - -
IV 1. Введение самкам-донорам ХГч (5-7 И.Е.).

2. Подсадка к самцам (снятие перегородки)
1600-1700

1600-1700

-
-

V 1. Получение оплодотворённых яйцеклеток.
2. Микроинъекция зигот конструкцией и постановка на 
культивирование.
3. Культивирование яйцеклеток без пронуклеусов до 
стадии зиготы.
4. Микроинъекция этих развившихся зигот и постановка 
на культивирование.
5. Подсадка самок-реципиентов к вазэктомированным 
самцам (снятие перегородки)

1100-1300

1400-1600

1300-1900

1900-2100

-
-

-

-

1600-1700

VI 1. Отбор  реципиентов с копуляционными пробками.
2. Трансплантация 2-клеточных эмбрионов самкам-ре-
ципиентам

-
-

900-1000

1000-1300

Физиолого-эмбриологические аспекты создания трансгенных мышей с интегрированными генами NAT1 и 
NAT2 человека
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������� C�'� �� �������������%	� ���	��	����
ff�����	����������������C�')� 	���%� f�����
�	�)�C)�H���	��)�.� )$� ��)�(MPM)�5P9�
)

K+� <FLMFLOD=D� B+.� gG>UW� @+.� B>\�f+� z���U��_vU�S��
v����|�_U�S�vw�_Wv�v_U����vU�S��S���S��w��Sw�~S�.
�W��~�� v��S_�vU�����UW� UW�� }����� �S�� v��wv~����
Q.v_�U�wU�v�����v�������~�_��ff�1Wv�~v_S}���U�_�)�
3;;3)�QS)�(3)�1�)�5P8.5M6)

S+� <LCUVWG� @+X+.� YGL=ZGD[DQD\� Y+.� RFV� ]+^+.�
IDOW_� +̀.� a>?UV>?� b+P+� �|~v�� v��wv~���� Q.

В.Н. Каркищенко, В.П. Рябых, Л.А. Болотских, Х.Х. Семенов, Г.Д. Капанадзе, Н.В. Петрова,  
В.А. Езерский, О.Б. Жукова, Е.М. Колоскова, С.В. Максименко, В.Н. Столярова, Т.П. Трубицина



Biomedicine ��
��������65

v_�U�wU�v�����v��.(���U��v_U����UW�^��y��v�~|wU�.
�|�_U�S�vw� U�v��_���U�S�� _S.�v_US�� ff� z�$� [W����
z�U���vU�S�vw��S���WS�� S��Z��wv~����Q.v_�U�w.
U�v�����v���)�.bv�_S|������v�v�v)�3;;6)

c+� IW�^WF?�X+]+.�jDCQ>Q�k+g+.�JWlWG�J+J+��Wv�v_U���.
�vU�S��S���vU|�vww��S__|���}�v�����_S~���v�U�W|~v��
Q.v_U�wU�v�����v��� �v��v�U�� ��_S���� ��� QZ[(�� ff�
�Sw)��Wv�~v_Sw)�3;;;)�QS)�8P)�1�)�3PP.3MM)

i+� fQCGDHD(bFH[WGQ� ^+.� ^WO_� R+@+.� JWlWG� J+J+�
{|��U�vU�� ��w�_U���U�� S�� ~S|��� Q.v_�U�wU�v�����.
v���(��3��v���5���������������x{.(�_�ww��ff���|}�
~�Uv�)�����S�)�(MMP)�QS)�39)�1�)�8;3.8;8)

n+� PDM>Q�R+.�<FLMFLOD=D�B+.�<LUM=W�j+.�gD_CF?�a+.�
IW??>?[� d+.� B>\� f+� �W�S~S�S~vw� wS_vw��vU�S��
v���~v����}�S�� UW��}����� �S��~|�����v��wv~����
Q.v_�U�wU�v�����v���� *QZ[�2�� ����~��� ���Sw����
��� UW��~�Uv�Sw��~� S�� _v�_��S}���$� ����U��_vU�S��
S��v��S��w�|��U��v~��S�._S���}���S���S��~|�����
QvU3� ff���US}���U)�_�ww�}���U)�3;;;)�QS)�M;)�1�)�
(56.(5P)

*s+�PGWC=D?H�Y+.�IF==�a+Y+.�RGD_�k+.�PW?�x+.�]W>?�I+�
�wS���}����¡|��_��}�v�����_S~���v�U���������S��
S�� QZ[(�� QZ[3� v��� QZ[5� �������� ��S~� UW��
�5�f���� *�v���2� v��� Zf���� *�wS�2� v_�U�wvUS��
�������~S|��$� �|�_U�S�vw� _Wv�v_U����vU�S��S�� UW��
v_U��vU�S�� v��� ��v_U��vU�S�� S�� v�S~vU�_� v~����
_v�_��S}���� ff� [S��_Sw)� v��w)� �Wv�~v_Sw)� (MM:)�
QS)�(63)�1�)�59;.599)

**+� R=Fq>?QM>� r+<+.� JWlWG� J+J+� t�S_W�~�_vw�
_Wv�v_U����vU�S�� S�� }���U�_vww�� �v��v�U� v�S~vU�_�
v~����Q.v_�U�wU�v�����v�������Zf��v����8:t0f9��
~�_�� ff� �)� ��Sw)� _W�~)�(MP3)�QS)�38:)�1�)�(65(.
(65:)

*8+�]W>?�I+J+.�`G>?>HDH�Y+.�xWGFML?� +̀.�PWG[LQF?�
b+X+.� k>G=>?�J+R+.�JWlWG�J+J+�/���U�_� _S�U�Sw�

S�� v_�U�w� _S����~��Z.��������U� v��wv~���� Q.
v_�U�wU�v�����v���� W���v����� Q.v_�U�wU�v�����v����
v��� Q.W���S��.v��wv~���� x.v_�U�wU�v�����v���
����~��� ��� �8:t0f9��� Zf��� Z�8:y(�� v���
UW�� �v���� v��� �wS�� v_�U�wvUS�� Z)t9� v��� t9)Z�
_S�}���_� ������� ~S|��� ff� ��|}� ~�Uv�)� ����S�)�
(MPP)�QS)�(9)�1�)�56(.56:)

*:+�kDGF=_>� X+.� fG>UMQF?� b+g+.� ^>L� B+� /���U�_�� S��
�|�_��U���w�U�� US� 9.v~��S��_SU��v~���.���|_���
_w��U��vwvU�����UW��~S|��$��U|��������_S�}���_�v���
��_S~���v�U� ������� �U�v���� ff� [��vUSwS}�)� (MPP)�
QS)�5:)�1�)�3P5.3P:)

*;+�kDGF=_>� X+.� fG>UMQF?�b+g+.� ^>L� B+.� k>==WqD=H� ^+�
�v�S������_U��S��U��vUS}��.���|_����v_�vw�_w��U��}�
���~�_����U��~��������v����}w��}���U�_���}�S��ff�
/���U�_�)�(MM;)�QS)�(39)�1�)�3;(.3;8)

*K+�kW==_�B+^+.�B>\�f+�Z��wv~����Q.v_�U�wU�v�����v���
���tvw�f_�~�_�$� ����U��_vU�S�� S�� v� �S��w�~S|���
��S����~�����_wS���}�v�����������S�� �����U�S� ff�
t�S_W�~)��)�(MM6)�QS)�5;3)�1�)�56:.585)

*S+�aDGCW==� k+X+.� ^WO_� R+@+.� JWlWG� J+J+� �wS����
~S|���Q.v_�U�wU�v�����v���$�����~vU�_���S���U����
S�� ���������� QvU.(� v��� QvU.3� }���� ��S�|_U�� ff�
�Sw)��Wv�~v_Sw)�(MM3)�QS)�63)�1�)�398.3:3)

*c+�BDMLGD>� +̀.� k>\LGD� a+.� BDCF� a+� [�~�S�v���
����wS�~��Uvw� v����U� v�U��� �US�v}�� S�� ���U�w�����
~S|��� SS_�U��� vU� 6�$� ����_U�� S�� �~���S��_�
����wS�~��U�� ~vU���vw� ~`QZ� ��S_�����}� v���
_�ww�_�_w��ff��Sw�_|wv��W|~v������S�|_U�S�)�3;;8)�
bSw)�(()�QS)�8)�1�)�538.555)

*i+�BDMLGD>� +̀.�JDCD?DlW�B+.�kD\>_FQV>�Y+.�BDCF�a+.�
BV>?HF� +̀�Z����}w���wv�US_��U�v��v��S�U�~������S��
��U�_U��}� �`z{1`f�v�M� ���U�~.���|_��� ����w�
~|UvU�S������~�_��ff�t���t�SU�_W�SwS}�)�3;(6)�
QS)�(6)�1�)�9M.:M)

Physiological and embryological aspects of generation 

transgenic mice with integrated human NAT1 and NAT2 genes

m'n'	o4Bp589q2?pr*	m's'	t>4;>pq*	|'x'	�r6r<8p5pq*	oq'oq'	v232?r{*		
�'w'	o4�4?4@z2*	n'm'	s2<Br{4*	mx'	yz2B8p5>*	�'�'	�qCpr{4*		
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Животные Крысы Мини-свиньи

Методика
Кинезогидродинамическое 

исследование
Плав. с 
грузом

Рота-
род

Тред-бан

Показатель Vmax Vs Tsum Lsum Z U Tp Tu Tt

Среднее 21,8 19,9 43,2 14,1 3,6 23,6 127 95,2 21,3
Стандартная 
ошибка 0,1 0,1 0,9 0,3 0,1 0,71 2 4,9 0,3

Медиана 21,5 19,4 40,3 13,4 3,0 20,0 120 70,5 20
Мода 25,5 16,4 34,0 6,8 3,0 20,0 120 28,0 20
Стандартное 
отклонение 3,8 2,7 20,5 6,7 2,1 15,8 38 67,6 15,6

Эксцесс -0,72 -0,15 0,50 2,4 6,2 0,91 3,75 0,55 2,58
Асимметрич-
ность 0,34 0,63 0,73 1,0 1,7 1,41 1,23 0,98 25

Минимум 15,7 15,7 5,8 2,5 1 3,3 32 13 15
Максимум 34,2 30,0 133,9 51,9 18 60 343 373 40
Коэффициент 
вариации (КВ) 0,17 0,14 0,48 0,48 0,6 0,67 0,30 0,71 0,19

E�������3
E�T��D����	������������
�	�����T�	���#��#	��
����	���T������D�	��	��
�T�����	

��T����
��	�����������������	�����������Z	�������Z

Пока-

затель

Центроиды групп по периодам

D pфевраль-

март

апрель-

май

июнь-

июль

август-

сентябрь
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январь

Vmax 20,2 24,8 21,3 24,9 21,0 23,0 0,24 4*10-29

Vs 19,1 21,3 19,8 21,5 19,5 21,4 0,12 2*10-12

Tsum 39,8 52,5 43,6 50,9 37,5 21,5 0,12 2*10-12

Lsum 12,2 18,1 14,4 17,9 12,1 7,6 0,17 5*10-20

Z 2,7 5,2 3,8 5,3 3,0 2,3 0,26 2*10-31

U 29,7 12,7 24,8 15,8 24,9 31,9 0,15 4*10-17

Tp 115,3 141,3 127,0 107,3 125,3 120,2 0,04 0,001
Tu 40 89 56 173 133 104 0,41 5*10-20

Tt 23,0 26,4 20,2 21,2 20,3 39,7 0,43 6*10-18
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Поколение Родители Всего
Самки, кол-во Самцы, кол-во

трансген всего трансген всего
NAT1-потомки основателя линии № 17

F1 x№17 х�yнтг 12 5 7 3 5
Итого в F1 12 5 7 (71%*) 3 5 (60%*)

% трансгенных 8 (67%) 42% 25%
F2 xнтг х y№1 10 4 6 2 4
F2 xнтг х y№7 6 1 2 1 4
F2 xнтг х y№10 9 1 5 1 4
F2 x3 х yнтг 6 1 2 4 4
F2 x3 х yнтг 4 1 1 2 3
F2 x5 х yнтг 8 1 3 4 5

Итого в F2 43 9 19 (47%*) 14 24 (58%)
% трансгенных 23 (53%) 21% 32%

F3 x5 х y127 9 1 4 4 5
F3 x121 х y81 11 5 6 4 5

Итого в F3 20 6 10 (60%) 8 10 (80%)
% трансгенных 14 (70%) 30% 40%

NAT2-потомки основателя линии № 49
F1 x№49 х yнтг 8 1 5 0 1
F1 x№49 х yнтг 6 1 2 0 4

Итого в F1 14 2 7 (29%) 0 5
% трансгенных 2 (14%) 14%

F2 xнтг х y№18 9 2 3 5 6
F2 xнтг х y№22 4 1 2 2 2

Итого в F2 13 3 5 (60%) 7 8 (88%)
% трансгенных 10 (77%) 23% 54%

F3 x73 х y22 6 2 4 2 2
F3 x74 х y62 9 4 7 0 2 

Итого в F3 15 6 11 (55%) 2 4 (50%)
% трансгенных 8 (53%) 40% 13%

Создание линий трансгенных животных-моделей с генами человека NAT1 и NAT2
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Исследуемая 
мишень

Олигонуклеотидные праймеры и зонды

Ген NAT2mus
N2musF 5-TTGTGAGGAAGAAGCGGGGT-3
N2musR 5-TGTCAAACGGAAGATGGCAG-3
ZN2musFAM-GTTAATCATCTGCTGTACTGGGCTC –BHQ-1

Ген NAT2hom
N2hF 5- TGTTTGGTGGGCTTCATCCT-3
N2hR 5- GGTTTGGGCACGAGATTTCT-3
ZN2homTAMRA -TCACTGAGGAAGAGGTTGAAGAAGT –BHQ-2

Ген NAT1mus
N1musF 5-GTCTGCTTTCATTCTGTTTG-3
N1musR 5-CACCATCCACCTCTCTTCTT-3
ZN1musFAM-ACAAGAACTCAGTGAATAAATTGGA–BHQ-1

Ген NAT1hom
N1homF 5- AAGTTGTGAGAAGAAATCGG-3
N1homR 5- ACTGTTCCCTTCTGATTTGG-3
ZN1homROX -TGTCTCCAGGTCAATCATCTTCTGT -BHQ-2

#�
)�6)�C	�	������	���NAT1hom�������
�	��%��+�����%�)�'�+���������������4%��	�������.
�	��,�
��	

����	�����������������%��+�����%�)
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�
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*8+�fQCGDHD�^+.�kD?W=DM>Q�k+d+.�^WO_�R+@+.�JWlWG�
J+J+�[���|�.�v���}�����.���_��_���������S��S��
Q.v_�U�wU�v�����v��� 3� *QvU3�2� �|���}� ����wS�.
~��U�S��UW��S|U�����~S|����U�v�����.(�ff���|}�
~�Uv�)�����S�)�3;;;)�QS)�3P)�1�)�(5M.(69)

*:+�fQCGDHD(bFH[WGQ� ^+.� ^WO_� R+@+.� JWlWG� J+J+�
{|��U�vU����w�_U���U��S��~S|���Q.v_�U�wU�v�����.
v����(��3�v���5���������������x{.(�_�ww�ff���|}�
~�Uv�)�����S�)�(MMP)�QS)�39)�1�)�8;3.8;8)

*;+�fOD?Q� I+Y+� Q.v_�U�wU�v�����v��� ff� 1Wv�~v_Sw)�
UW��)�(MPM)�QS)�63)�#�)�(8:.(:3)

*K+�PDM>Q�R+.�<FLMFLOD=D�B+.�<LUM=W�j+.�gD_CF?�a+.�
IW??>?[�d+.� B>\�f+� �W�S~S�S~��~v����}� S��
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UW��}������S��~|�����v��wv~����Q.v_�U�wU�v�����.
v���� *QZ[�2�� ����~��� ���Sw���� ��� UW��~�Uv�S.
w��~� S�� _v�_��S}���$� ����U��_vU�S�� S�� v� �S��w�
|��U��v~��S�_S���}���S���S��~|�����QvU3�ff���.
US}���U)�_�ww�}���U)�3;;;)�QS)�M;)�1�)�(56.(5P)

*S+�PGWC=D?H� Y+X+.� IF==� a+Y+.� RGD_� k+.� PW?[� x+.�
]W>?� I+J+� �wS���}�� ��¡|��_��}�� v��� ��_S~.
���v�U� ��������S�� S�� QZ[(�� QZ[3�� v��� QZ[5�
�������� ��S~� UW�� �5�f���� *�v���2� v��� Zf����
*�wS�2�v_�U�wvUS���������~S|��$��|�_U�S�vw�_Wv�.
v_U����vU�S��S��UW��v_U��vU�S��v�����v_U��vU�S��S��
v�S~vU�_� v~���� _v�_��S}���� ff� [S��_� v��� v��w)�
�Wv�~)�(MM:)�QS)�(63)�1�)�59;.599)

*c+�]W>?�I+J+.�IF==�a+Y+.�PGWC=D?H�Y+X+.�̂ WEE�a+Y+.�
JWll� B+X+.� w>F� R+]+.� IWOD?DlF_>?D� t+(B+.�
@D?[�L�@+Y+.�PW?[�x+��Sw�_|wv�� }���U�_�� v���
�����~�SwS}�� S�� UW��QZ[(� v���QZ[3� v_�U�wv.
U�S���Sw�~S��W��~��ff�M��v�_��������~�Sw)�t�S.
~v����������)�3;;;)�1�)�3M.63)�

*i+�]W>?�I+J+.�`G>?>HDH�Y+.�xWGFML?� +̀.�PWG[LQF?�
b+X+.�k>G=>?�J+R+.�JWlWG�J+J+�/���U�_�_S�U�Sw�
S�� v_�U�w� _S����~��Z.��������U� v��wv~����Q.
v_�U�wU�v�����v���� W���v����� Q.� v_�U�wU�v�����.
v����v���Q.W���S��.v��wv~����x.v_�U�wU�v�����.
v�������~��� ����8:twf9��Zf���Z�8:y(�v��� UW��
�v���� v��� �wS�� v_�U�wvUS��Z)t9� v���t9)Z� _S�.

}���_��������~S|���ff���|}�~�Uv�)�����S)�(MPP)�
QS)�(9)�1�)�56(.56:)

*n+�]W>?�I+J+��Sw�_|wv�� }���U�_�� v��� �|�_U�S�� S��
QZ[(� v��� QZ[3$� �Sw�� ��� v�S~vU�_� v~����~�.
Uv�Sw��~�v���_v�_��S}�������ff��|UvU)����)�3;;3)�
QS)�8;9f8;:)�1�)�98.::)

8s+�kDqD\LGD�Y+.�JWQCqFFH�r+.�JDMW�W=H�^+.�^F?[�
]+.��VD?[�@+.�JD=CWGQ�k+.�bWH�W=H�d+.�B>\�f+�
�S|��� Q.v_�U�wU�v�����v��� U���� 3�� UW�� WS~S.
wS}|�� S�� W|~v�� Q.v_�U�wU�v�����v��� U���� (� ff�
t�S_W�~)� �Wv�~v_Sw)� 3;;P)� QS)� :8)� 1�)� (88;.
(89;)�

8*+�aDGCW==� k+X+.� ^WO_� R+@+.� JWlWG�J+J+� �wS����
~S|��� Q.v_�U�wU�v�����v���$� ����~vU�_� ��S���.
U����S������������QvU.(�v���QvU.3�}������S�|_U��
ff��Sw)��Wv�~v_Sw)�(MM3)�QS)�63)�1�)�398.3:3)�

88+�gD_CF?�a+.�B\W=C�j+.�tZCF?�Y+.�B>\�f+ Z�~�UWS��
�S��}��SU����}�~|�����v��wv~����Q.v_�U�wU�v��.
���v���U����3�*QZ[32$�v�}��������������������.
�~�wv�UvU�S���~���S��_��U�~�_�ww����_S���}�v��
����~��v_�U�wvU��}�UW���SwvU�_vUv�Sw�U���.v~��S.
����S�w}w|Uv~vU��ff�t�S_W�~)��Wv�~v_Sw)�(MMM)�
QS)�8P)�1�)�::M.:P8)�

8:+�jDCQ>Q�#+.�JWlWG�J+.�<W==�I+.�WC�D=+�QS~��_wvU|���
S�� Q.v_�U�wU�v�����v���� ff� 1Wv�~v_S}����U�_�)�
(MM8)�QS)�8)�1�)�(.3:)

Generation of transgenic animal models with human 

genes NAT1 and NAT2

m'n'	o4Bp589q2?pr*	|'x'	�r6r<8p5pq*	�'w'	o4�4?4@z2*	n'n'	o4Bp589q2?pr*
y'u'	or6r8pr{4*	v'm'	u4p8532?pr*	y'|'	u4<{2>2?pr*	n'm'	s2<Br{4*		

m's'	t>4;>pq*	x'�'	t2{>4p5?*	n'm'	v<4?pr{4*	oq'oq'	v232?r{

[W���S����������_vU���US�UW��}����vU�S��S�������Uv�U�w�����S��U�v��}���_�~�_����UW�W|~v��}�����NAT1�v���
_uv:/��[W�����U�vw�w������S��}����vU�S��S��U�v��}���_�~�_����UW�W|~v��}�����NAT1�v���NAT2�|����W������
~�_���tZfwv_����8:t0f9)�����}�UW��~�UWS��S��~�_�S����_U�S��S��}����_S��U�|_U����US�UW����S�|_w�|�����U�
U�v��}���_�~S|��������S�Uv��������U�}����vU�S��S��~�_����UW�UW��W|~v��}����NAT1�v���NAT2)�y(�v���y3�
}����vU�S��S��U�v��}���_�v��~vw��v�����U���������UW��S�.U�v��}���_�v��~vw��S��UW��S��S��U��}�����)�[W����.
�|wU��}�S�������}��v�U���_W�_���}��S��UW��������_��S��}����v����������UWS|U�}���U�_�_S�Uv~��vU�S�)�z��������}�
�v��_v������S|U�S��~�_��S��UW��UW����}����vU�S�)
��S����_���U�S���v_W�����}����vU�S��S��U�v��}���_�v��~vw�������_W�_���S��UW��������_��S��W|~v��}�����

NAT1 v���NAT2������vw.U�~��1�`)�yS��UW���_��vU���v����U�~�S���S|�����_���.���_��_�1�`����~����v���¢|S.
���_��U���S�����S��`�vw.[�~��1�`�W|~v��}�����NAT1 v���NAT2 ���U�v��}���_�v��~vw�)
[W���|~����S���S�|wvU�S��S��U�v��}���_�v��~vw��S�Uv��������UW��9UW�}����vU�S��S��UW��v��~vw���UW�UW��

W|~v��}����NAT1�<�P9;�~�_���v���UW���|~����S��v��~vw����UW�v�W|~v��}����NAT2�<�9P;�~�_�)
kW_�qFGHQ%�U�v��}���_�~�_���W|~v��}�����NAT1�v���NAT2����S~S��w��}����vU�S���~v��U��v�_��������_v.

U�S�����vw.U�~��1�`��¢|S���_��U���S���)
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P>=>\F?FO� I+Y+.� ^D[L?>?� Y+Y+.� gFGF>MFO� j+j+�
����}��� {��UW����� v��� 1Wv�~v_SwS}�_vw� ^�vw|v.
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<�3;(6)��S�$(;)(5:(f�S|��vw)�S��);(;;5P9)

K+� /�{Z`� xQ0zQ^� hs�	������%�� �	
��
i)� .�
#	+�
� ��
����$� WUU�$ff���)�Wv�~v�����U)�|f
/|�v�fv_|US������_U)WU~w�� 
������%�)� .� B���)� 
�
,�����)�.�¨4)�����)

S+� ]D?QUV�d+.�aD=F?W_�g+g+.�PL�>CD� +̀.�aL>G�b+a+ 
[W��_S���wvU�S��S��UW����SwS}�_vw�v_U���U��S���W��.
S��v_�U�_� v_���� ���UW��v~~�UU� �|��U�U|��U� _S�.
�Uv�U��v����v�U�U�S��_S���_���U��ff�QvU|��)�.�(M93)�
.�QS)�(M6)�.�1�)�(:P.(P;)�

c+� ^D[L?>?� Y+.� �DMVDGFO� Y+.� P>=>\F?FO� I+.� gF(
GF>MFO�j+�­{Z`��S��ww��}�S��`vU�Z_|U��[S��_�U��
S��UW��tv����S��1Z{{�1����_U�S��ff��Sw)����S�~v.
U�_��f�.�3;(()�.�QS)�5;*3.52)�.�1�)�36(.38;)
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UW�� �|w�.S�.���� ���Sw|U�S�� ��|}� ���_S����� ff�
[S�v��[�_W�Sw)�.�3;;6)�.�QS)�(*62)�.�1�)�55:.56()

Using QSAR-modeling for predicting the toxicity of 

coordination compounds

n'�'	�4B4?r{4*	x'm'	�CB>4p5?4*	|'v'	�B2@>4�5?4*	x'm'	ur8p{5?*	y'm'	�2@rBr{4
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kW_�qFGHQ%�­{Z`���Z����_S~�|U���~S��w��}��v_|U��US��_�U���0�8;��_S~�w���_S~�S|������v�v��|~��wS}1)

Использование методов QSAR-моделирования для предсказания токсичности координационных 
соединений
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Влияние новых средств из сырья пантовых 

оленей на биосинтетические процессы в клетках 

скелетной мускулатуры крыс в условиях длительной 

физической нагрузки
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Группа

Толщина 

мышечного 

волокна

(мкм)

Количество и процент ядер с 

ядрышковыми организаторами

с одним 

ядрышковым 

организатором

с двумя

 ядрышковыми 

организаторами

с тремя

ядрышковыми 

организаторами

Контроль 15,7±0,50 37 (61,7%) 21 (35,0%) 2 (3,3%)
ССПО 1 24,4±0,49* 23 (30,7%)* 33 (44,0%) 19 (25,3%)
ССПО 2 20,7±0,58* 31 (41,3%)* 32 (42,7%) 12 (16,0%)
ССПО 3 18,1±0,32* 21 (28,0%)* 33 (44,0%) 21 (28,0%)
ССПО 4 17,5±0,36* 17 (28,3%)* 25 (41,7%) 18 (30,0%)
ССПО 5 15,1±0,35 31 (51,7%) 19 (31,7%) 10 (16,6%)
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А.Ю. Жариков, В.Г. Луницын, В.В. Лампатов, Ю.Г. Мотин, О.С. Талалаева, Д.В. Елисеев, Г.В. Павляшик



Biomedicine ��
��������93

������
���
��
����%����%��������4�.
������ 
���	�	��
���	�� �� 
�N	
��	���
�
��
�	� ���
���	���	
���� �������
��� ��
��	��������&��	����
	�	����>>�A�()
!%����
������	������������%
�����.

�%�>>�A�3����+	�&��
�������
�������.
�	��%	� �4
	�	���� ��	������� �������.

���������%	�����������%����%��+	�%���

	���	��
�	�	��)�E����
�	��������N����

%�	������ �������� ��	������
�� ����.

��	����������������(�53���4����������	.

������	��
����
������	
�����%����%
��
������4�����
��<���(�83���9�;���4��
���.
�	�
��	���)�I���%����,����
�+�����	�.
����+���������>>�A�3�������	��
	�		�
�%��+	������������
��=������������	.
���� �������� �	������
� ���		� ����	��.
�%���	��������
	�	�������������		��%.

�������4�)
(;.��	��%�� ���
� ���
	�	����

>>�A� 5� ���+	� �������	��4����
�� ��	.
���	��	
�
�	��	�����N��%�
%�	������
�������� ����
��	����� ��������)� ����.
���������%���	N	�
	�		��%��+	�����	
�
��>>�A�3������
������
��
����
���	
���
4����
%
� �� 
����	���� 
� �������	
)� >�
������� 
�����%�� �
���	� ���
���	� ��.
��N�	����� 
	��� ����� �%��+	��%����
��
�����	
������	��
����
������	
�����%�.
���%
�� ������4�����
�� <� �� (�8:� ���
(;�8���4��
����	�
��	���)
K4��	��	� ��	�������� �	�
�����

>>�A�6�����4���������
�	��������N����

%�	����������������,���������	���	.
�%����� 4���	���� ������������ �����%�
��� (8�9g�� ���� 4�
	���� �
������� ����.
4��	��
� >>�A� (.5�� ��� ������
�� 
��.
��
���	
��� 4����
%
)� �� ��� +	� ��	
���
������	�>>�A� 6� ��� ���
���	���	
��	�
����	

%��� ��	��	� ���4���
������
����

�
%���%��+	��%��
�	����	
����	
%��
>>�A$������	
������	��
����
�����%�.
���%
�� ������4�����
�� ��	������
��

����
��	����� ��������� �� (�(M� ��4��� �� 
�
��	
�� ���%����%
�� ������4�����
��
<� �� M�;� ��4�)� ��� 
��������
��� &������

�+��� ��	�����+����� ���� ��	�����	�
�	�
���	� >>�A� 6� ��
��� ��
���	��%��
������	�����������	�
�������		�����	��.
�%���	�������	
	��)
�������	��	�>>�A�8��%����%���	.

���� ���� 	��� ������	� ��� ���
���	���	.

��	�����	

%���
%�	�������������%
�

������	�����
�������������	�
������.
���������������
���
�	������	
������	��

���	
�����%����%
��������4�����
�)�
s��� ��4����	�� 
������ �� 
�
�
� 
����
�
��	�����
��	�
�����>>�A�8�
�	����	.

����	
%��
�	�
��)

Q�
�U�����
>�

����� �%�	
��4����	�� ��
	.

��
�� ���� ��� �	4�������
� ,�
�	��
	����
�
	� 8� ���%�� >>�A� ������=�� 
��
��.
��
��=� 
��
���������� ���
���	���	.

��=� �������
��� �� ��	����� 
�	�	�����

�
�������%� ��%
�� ��� 
� ��4���� 
�	�	.
��=����	�
����
��)��	��
��=�	��������
����	� ��4����	� �� 
��	� ,&&	���� �%���
���
����	��� �
��	���
��
�� ��
��4�.
���� ��������	
��� ������%�� �	N	
���
�� ��+��
� �4� 
�	�
��)� K4��	��	� ,����
�
��	���
�	������	���&������������.
���	
��� ������%�� �	N	
��� ��
� ��	�.

�����	�
�� 4����	�� 
�	��=N	��� ,�����
�

�	���������4�	
��+	�
�+�����	���.
��+���������
	����4
%���4������	����
������+	��%�� ,&&	����� ������=�
��
���
����
�������	���4����)���4
�+����

	����4
%�� ��	
�	����=N�	� ,&&	���
��4������������ 
�	�
���� �4� �����%��
��������
�
������%�����
��������
�N.
�%
�� *�	� �
��=�	���� ���� ���������
,����� �����
�� ������	�%2�� �� 
��4�� 
�
�	
�������+	���	��	�
���	����	������
��������
�� �� �	����� (;.��	������ ,�
.

Bлияние новых средств из сырья пантовых оленей на биосинтетические процессы в клетках скелетной 
мускулатуры крыс в условиях длительной физической нагрузки
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Влияние галоперидола на активность изофермента цитохрома Р450 2D6 у больных алкоголизмом
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Наименование 

шкалы

Значение шкалы до 

терапии

Значение шкалы 

через 5 дней после 

начала терапии

Разность значений

SoPA 24,35±2,96 10,3±2,79* 14,00±0,73
HARS 41,7±4,50 25,05±4,77* 16,65±0,88

BAI 33,85±4,48 10,95±4,58* 23,05±0,89
CARS 8,65±1,14 3,45±1,23* 5,05±0,22
ZARS 39,45±3,86 16,55±4,02* 23,00±1,08
SARS 76,05±4,32 31,55±4,81* 44,35±2,13
HDRS 21,65±3,25 8,60±3,03* 12,95±0,51
UKU 12,45±3,82 31,65±3,90* -19,10±1,02
SAS 1,15±1,53 13,90±1,45* -12,90±0,72
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Влияние галоперидола на активность изофермента цитохрома Р450 2D6 у больных алкоголизмом
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SoPA -0,487 <0,05
HARS -0,573 <0,05

BAI -0,647 <0,01
CARS -0,259 >0,05
ZARS -0,619 <0,05
SARS -0,586 <0,05
HDRS -0,573 <0,05
UKU 0,557 <0,05
SAS 0,579 <0,05
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33;P.�)
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kD[DqD�B+.�BLyLM>�̀ +.�kF?HF�̀ +�0v_��S��_S���wv.
U�S����U�����UW���U�v��.�UvU���wv�~v�_S�_��U�v.
U�S���S��v������v�Sw��v���WvwS�����Sw�����v�v�����
�vU���U����UW��_W��S�W����v�ff�[W��)���|}�~S��U)�
3;(6)�QS)�59*92)�1�)�P(8.P)
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*s+��VFL� B+P+� 1Sw�~S��W��~� S�� W|~v�� _�US.
_W�S~��168;�3�9�v����U��_w���_vw���}���_v�_�$�
1v�U� z� ff� �w��)� �Wv�~v_S����U)� 3;;M)� bSw)�
6P*((2)�#�)�9PM.:35)�

The effect of haloperidol on the activity of the 

isoenzyme of cytochrome P450 2D6 in patients with 

alcoholism
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Влияние галоперидола на активность изофермента цитохрома Р450 2D6 у больных алкоголизмом
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��������D����	�����D	.$%	�
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Пока-

затель

Параметр
T

max
, 

ч

C
max

, 

нг/мл

MRT, 

ч

T
1/2

,

ч

K
el

,

ч-1

AUC
0-�, 

нг·ч/мл

AUC
0-t, 

нг·ч/мл

C
max 

/ AUC
0-�, 

ч-1

C
max 

/ AUC
0-t

, 

ч-1

ВЛС
Mean 3,75 7,48 26,41 17,81 0,09 116,71 64,07 0,08 0,13
Gmean 3,56 7,24 19,7 12,2 0,06 101,08 60,24 0,07 0,12
SD 1,21 1,76 19,47 14,33 0,08 62,17 19,42 0,05 0,05
CV 32,15 23,52 73,73 80,49 94,78 53,27 30,31 56,75 36,55
Median 4 7,16 19,96 12,93 0,05 105,13 68,32 0,07 0,11

РП
Mean 3,64 7,73 26,41 23,1 0,08 124,01 62,94 0,08 0,13
Gmean 3,52 7,55 19,7 14,78 0,05 108,18 60,87 0,07 0,12
SD 0,95 1,60 19,47 22,04 0,1 75,04 16,47 0,04 0,03
CV 26,11 20,75 73,73 95,37 123,66 60,51 26,16 53,27 26,32
Median 3,5 7,77 19,96 14,13 0,05 104,07 59,67 0,07 0,13
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��������������	RN-	��	����V���U	
	EY

Показатель f’
0-� f’

0-t
f’’

Mean 1,009 1,050 1,005
Gmean 0,934 0,989 0,959
SD 0,414 0,350 0,321
CV 41,0 33,3 31,9
Median 0,963 1,018 0,972
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Источник 

вариации

Число 

степеней 

свободы

Сумма 

квадратов 

отклонений

Средний

квадрат 

отклонений

F-критерий 

Фишера

Значимость 

критерия 

Фишера

AUC
0-�

Препарат 1 0,05 0,048 0,58 0,45

Период 1 0,07 0,073 0,88 0,36

Добровольцы 26 12,65 0,486 5,88 1,2e-05

Остаточная 
дисперсия

26 2,15 0,083

С
max

Препарат 1 0,015 0,0146 0,29 0,60

Период 1 0,027 0,0270 0,53 0,47

Добровольцы 26 2,015 0,0775 1,52 0,15

Остаточная 
дисперсия

26 1,327 0,0551

C
max

/AUC
0-�

Препарат 1 0,01 0,010 0,10 0,75

Период 1 0,01 0,011 0,12 0,73

Добровольцы 26 14,08 0,542 5,67 1,7e-05

Остаточная 
дисперсия

26 2,49 0,096

Л.М. Красных, В.В. Смирнов, О.А. Горошко, Е.А. Егоренков, Г.Ф. Василенко, Г.В. Раменская, А.Е. Петухов
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c+� kDQ=>qD=� b+.� J>=CF?� ^+j+.� dFG?W=>LQ� j+.� WC�
D=+� {v��U�� ��S��w�� S�� �S�|�v�UvU��$� ���|wU�� S��
v� ����_���U�S�.����U� ~S��US���}� �U|��� S��
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x��%��*	�34A	�	-34A�x��%��*	�

Параметр

Отношение 

средних 

значений

Коэффициент вну-

трииндивидуальной 

вариабельности

90% 

доверительные 

интервалы

Критерий био-

эквивалентности

AUC
0-∞ 98,7 29,3 81,5 – 106,0 80-125

C
max

97,9 22,8 86,3 – 106,1 75-133

С
max

/AUC
0-∞ 99,9 31,6 89,3 – 118,4 75-133
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(8�*:2)�<�1)�666.685)

n+� aU`D[[DGC� P+.� <LUMWCC� ^+.� IDO>HQF?� b+.� WC�
D=+� 1��_w���_vw� v��� _w���_vw� �Wv�~v_SwS}��
S�� `S�|�v�UvU��� Z� ���� 5.W���S��.5.
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The study of comparative pharmacokinetics of 

preparations containing rosuvastatin
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Филиал «Андреевка» образован на базе 
Центрального питомника лабораторных животных 
АМН СССР, который, в свою очередь, был создан в 
1959 году. 

Постановлением Совета Министров СССР  основной 
задачей Филиала является получение и выращивание 
лабораторных животных. Филиал обеспечивает своих 
потребителей конвенциональными животными 
высокого качества, контролируемыми по генетиче-
ским, физиологическим, морфологическим показате-

Филиал «Андреевка» предлагает следующих животных:
I. Mорские свинки: альбиносы и пестрые.
II. Генетически контролируемые колонии белых мышей (SHK, 

ICR) и крыс; мыши SHK-самки подвержены раку молочных желез 
(частота заболевания выше 50%).

III. Линейные мыши и крысы: 
– мыши линии DBA – имеют светло-коричневый окрас шерсти, 

используются в онкологических, иммунологических, нейробио-
логических исследованиях, для изучения нарушений вестибуляр-
ного и слухового аппаратов;

– мыши линии BALB/C – белого окраса, альбиносы, используют-
ся во всех медико-биологических исследованиях. Высокая частота 
опухолей легких, яичников и надпочечников, лимфосарком;

– мыши линии C57BL/6 – черного окраса. Используются в 
изучении скелетных аномалий, дефектов развития головы и 

лям состояния здоровья. Все животные сертифициро-
ваны в соответствии с Положением о контроле 
качества лабораторных животных, питомников и 
экспериментально-биологических клиник (вивариев). 
С Филиалом сотрудничает более 200 потребителей 
лабораторных животных из России и стран СНГ. Основ-
ными потребителями являются научно-исследова-
тельские учреждения РАМН, РАН, Минздравсоцразви-
тия, Министерства обороны РФ, учебные заведения 
медико-биологического профиля.

глаз. Стандартная линия для поддержания мутаций. Чувстви-
тельны к действию канцерогенов, стафилококков, сальмо-
нелл;

– мыши линии CBA – серого окраса, используются в радиоло-
гии, медико-биологических геронтологических исследованиях, 
для изучения спонтанных опухолей печени;

– крысы WISTAR – белого окраса, альбиносы. Используются 
для онкологических исследований, для изучения поведенческих 
реакций.

IV. Межлинейные гибриды мышей:
– F1 CBA x C57BL/6 – шерсть серого окраса;
– F1 C57BL/6 х DBA – шерсть черного окраса. Гибриды F1 

используются для онкологических и радиационных исследова-
ний.

141551,  М.О., Солнечногорский р-н, п/о Андреевка, д. 49 
Тел.: 8(495)536-09-18; 8(495)536-37-58 

Факс: 8(495)536-28-33
Е-mail: andreevka-kv@rambler.ru 

Федеральное государственное бюджетное учреждение науки
«Научный центр биомедицинских технологий Федерального медико-биологического агентства»
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