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ВЛИЯНИЕ КОФЕИНА 
НА ЧАСТОТУ ИНДУЦИРОВАННЫХ РЕНТГЕНОМ 

ХРОМОСОМНЫХ АБЕРРАЦИЙ 
У ЛИНИЙ КУР, СЕЛЕКТИРУЕМЫХ ПО РЕАКТИВНОСТИ 

Л. А. АЛЕКСЕЕВИЧ, О. А. МАЦКЕВНЧ, Л. П. ШЕВЧЕНКО 

Кофеин довольно широко используется в последние годы как моди­
фикатор мутационного процесса для изучения физиологии становления 
мутаций [ 1 , 5—7, 11, 16]. Предполагается, что кофеин вызывает ингп-
бнрование ферментных систем, участвующих в процессах репарации, 
способствуя переходу потенциальных повреждений в мутации. О д н а к о 
механизм действия кофеина остается не до конца ясным. Это касается , 
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в частности, его влияния на хромосомные перестройки и специфики 
действия на разных стадиях клеточного цикла. 

В связи с поиском путей усиления биологического действия радиа­
ции для повышения эффективности лучевой терапии изучение модифи­
цирующего действия кофеина приобретает и практический аспект [2] . 
Возможно, использование химических соединений, в том числе кофеина, 
для усиления действия ионизирующих излучений найдет применение п 
в селекции сельскохозяйственных животных. Работы по индуцирован­
ному мутагенезу у сельскохозяйственных животных уже начались 
[8, 12—15, 17]. 

Таблица 1 

Суммарная частота хромосомных аберраций в эпителии пера самок 

3 £ Рентген Кофепн-f рентген Рентген + кофеин Кофеин Контроль 

1 
1 '-А : т ХА, N - А + Т ХЛ, я , и т ХА, К - - А + Т ХА, 5IA + T ХА, •, 

6 
И Т 
В Т 

425 
394 

10,1 
14,1 

303 
535 

11,8 
9,2 

302 
420 

9,9 
6,4 

415 
335 

1.9 
2,7 

1110 
202 

1,1 
1,0 

12 
н т 
В Т 

463 
оОО 

4,5 
5,0 

726 
916 

6,1 
7,2 

473 
439 

9,7 
7,1 

624 
593 

1,4 
1,2 

620 
258 

1,0 
1,'-' 

24 
н т 
В Т 

S98 
1042 

3,0 
3,1 

776 
661 

2,4 
2,4 

491 
368 

1,2 
2.7 

1026 
881 

2,3 
2,4 

331 
286 

0 4 
0,7 

П [) и м е ' а :', ran : 1 -2 : I A Т — сумма анафаз и тслофаз . ХА — хромосомные аберрации. 

Ц е л ь ю данного исследован пи было изучение влияния кофеина на 
и. < ! ' л р а шиш' i y n i i | > o i s ; i H i i u \ хромосомных аберраций в соматических 
к. ie [ ь а . \ к \ рпцы. 

Таблица 2 

Суммарная частота хромосомных аберраций в эпителии пера самцов 

, » 1 

'si 
С I •% т 

Purrreil Кофеин + рентген Е'ен гген 4- кофеин Кофеин Контроль 
, » 1 

'si 
С I •% т 

I A + T X A . ".. IA + T XA, "„ I A + T XA, % KA -KT X A , % - A -f T XA, -. 

6 
Н Т 
В1 

1TB 
a 12 

7.1 
. \ S 

36! 
22'', 

8,8 
11,1 

219 
155 

13,2 
7,7 

406 
320 

u 
1,9 

313 
184 

1,9 
1,6 

12 
н т 

ВТ 
322 
470 

7,1 
8,9 

333 
321 

9.0 

8,1 

308 
278 

10,1 
9,3 

482 
426 

3,5 
1,9 

171 
359 

1,8 
1,7 

и нт 
i d 

410 
496 

3.7 
4,0 

185 
29Э 

3,2 
1,7 

189 
307 

1,6 
2,6 

355 
2,9 

1,7 
1,4 

310 
351 

1,0 
0,6 

Материал и методы. В работе использовали две линии кур породы 
белый леггорн, селектируемые по реактивности на изменение обстанов­
к и яйцекладки. Показателем реактивности служила длительность от­
кладки яАца и экспериментальной установке, куда курицу переносили 
i i i контрольного гнезда п и и т и к а в момент подготовки к откладке яйца. 
Куры линии ИГ характеризуются низкими показателями торможения 
' л к . и . т к н яйца: и новой обстановке они откладывают яйцо в среднем 

и К\ры л и н и и ВТ характеризуются высокими показателями тор-
"ih . i . i : ih i i яйца: в тех же условиях они откладывают яйцо в 

Ч» п к 1 и I - ч. Опыты проводились на самках и самцах 11-го поколе¬
' i о т б о р а Bi> 1раст животных 1,5 года. 
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Мутационный процесс изучали в эпителии растущего пера. Пока­
зателем мутационного процесса служила частота хромосомных абер­
раций в анафазе . Подсчет аберраций проводили на давленых препара­
тах окрашенных ацетоорсеином. Типы аберрации — мосты, фрагмен­
ты 1 _ учитывали отдельно. 

В качестве индуцирующего хромосомные перестройки фактора 
использовали рентгеновское облучение. Облучение производили аппа­
ратом РУМ-11 при напряжении 190 кВ, силе тока 15 мА, с фильтром 
0,5 мм Си, при расстоянии от анода 36 см. Доза облучения 400 р, мощ­
ность дозы 20 р/мин. Облучение проводили тотально со спины, причем 
одновременно облучали две особи (по одной из каждой линии) [ 3 ] . 

Кофеин вводили из расчета 1 мл 20%-ного раствора натриевой со­
ли кофеина на 1 кг массы животного. Кофеин применяли в 3 вариан­
тах: 1) за 30—40 мин до облучения; 2) непосредственно после облуче­
ния; 3) без сочетания с облучением. Фиксацию перьев проводили через 
6, 12 и 24 ч после воздействия. За сутки до постановки эксперимента с 
подопытных животных брали перья для определения спонтанного, кон­
трольного (К) уровня хромосомных аберраций. В каждом варианте 
опыта было 5 самок и 5 самцов каждой линии (всего 80 особей) . Ре­
зультаты обрабатывали по критерию Вилкоксона и методу угла <р-Фп-
шера. 

Результаты. Суммарная частота хромосомных аберраций в эпите­
лии пера представлена в табл. 1 и 2. Спонтанный уровень аберраций 
высок, причем у самцов он выше, чем у самок ( Р < 0 , 0 5 ) . Кофеин в 
примененной дозе оказался 
слабым мутагеном (Р < 0,05) 
для особей обоих полов. Рент­
ген индуцирует примерно оди­
наковое количество аберраций 
у обоих полов. Эффект совме­
стного влияния обоих факто­
ров наиболее отчетливо проя­
вился у самок. При этом об­
наруживаются и линейные 
особенности. Так, через 6 ч 
после воздействия у кур ли­
нии НТ частота хромосомных 
аберраций одинакова при дей­
ствии рентгена и при его со­
четании с кофеином в обоих 
вариантах, тогда как у кур 
линии ВТ наблюдается досто­
верное снижение частоты хромосомных аберраций при сочетании об­
лучения и кофеина, как в случае, когда кофеин дается до облучения, 
так и в случае, когда кофеин применяется после облучения. 

В последующие сроки фиксации материала (через 12 и 24 ч) досто­
верные (/ ; ><0,05) изменения частоты хромосомных аберраций наблю­
даются у кур линии НТ только в варианте «рентген + кофеин». Причем 
через 12 ч после воздействия происходит повышение частоты хромосом­
ных аберраций, а через 24 ч — понижение. 

У петухов влияние совместного действия облучения н кофеина вы­
явлено только в одном случае: у линии ВТ при лей с то кофеина до 
облучения через 24 ч после воздействия происходит достоверное сни­
жение частоты хромосомных аберрации но сравнению с действием об­
ручения (рис. 1). 

Анализ распределения частот отдельных типов аберраций у самок 
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Рис . 1. Э ф ф е к т с о в м е с т н о г о п р и м е н е н и я 
о б л у ч е н и я и к о ф е и н а на ч а с т о т у х р о ­
мосомных а б е р р а ц и й в эпителии р а с т у ­

щ е г о пера к у р . 
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показывает, что в контроле п при действии кофеина значительную до­
лю аберраций составляют мосты: в контроле их примерно треть, в ва­
р и а н т е «кофеин» около половины всех аберраций (табл. 3) . Парные 
фрагменты в этих вариантах отсутствуют. У самцов картина менее чет­
кая (табл. 4) . В вариантах с облучением преобладают фрагменты, при-

Таблица 3 

Ч а с т о т а о т д е л ь н ы х т и п о в а б е р р а ц и й в э п и т е л и и п е р а с а м о к 

г 
Рентген Кофеин -f рентген Рентген-f кофеин Кофе! н Контроль 

н 

• 1 • * • В о • S • * 5 л. е 1 
- - г; о а Ж О С о ж О с ж с < 

н т 5,6 4,0 0,5 4,9 4,6 2,3 3,7 3,2 3,0 0,7 0 1,2 0,8 0 0.3 
6 ВТ 4.5 4,8 4,8 4,3 3,2 1,7 3,5 1,7 1,2 1,5 0 1,2 0,5 0 0,5 

Н Т 3,7 0,4 0,4 5,4 0 0,7 8.9 0 0,8 0,9 0 0,5 0,5 0 0,5 
12 ВТ 4,4 0 0,5 6,7 0 0,5 6,2 0 0,9 0,5 0 0,7 1,2 0 0 

Н Т 1,9 0,3 0.8 1.3 0,3 0.8 0,2 0 1,0 1,-* 0 0,9 0,9 0 0 
24 ВТ 1,8 0 1,3 1,8 0,1 0,5 0,5 0 0,8 1,2 0 1,2 0,4 0 0,3 

П р и м е ч е н и е. В табл. 3 и 4: ОФ — одиночный фрагмент; ПФ — парный фрагмент. 

чем в м а т е р и а л е , зафиксированном через 6 ч после воздействия, и у са­
мок, п \ с а м ц о в появляется высокий процент парных фрагментов. Во 
всех вариантах с облучением у петухов значительно ниже процент 
мостов. У кур выявлены линейные различия по изменению частоты 
мостов при д е й с т в и и кофеина в сочетании с облучением: у линии ВТ в 
обоих в а р и а н т а х происходит достоверное ( Я < 0 , 5 ) снижение частоты 
мостов, у кур линии ИТ картина обратная, причем достоверное увели­
чение частоты мостов наблюдается лишь при действии кофеина после 
о о . [\ чt пни. 11а рис. 2 графически представлен эффект совместного дей-
с г и п я р е п п с н а и кофеина на частоту мостов. У кур линии ВТ во в с е 
сроки фиксации материала наблюдается отрицательный эффект совме-
С 1 И О Ю в л и я н и й д в у х факторов; у кур линии НТ картина меняется в за­
висимости о т срока с момента воздействия. 

Таблица 4 

Ч а с т о т а о т д е л ь н ы х т и п о в а б е р р а ц и й в э п и т е л и и п е р а с а м ц о в 

и 
Рентген К о ф е и н + репгген Рентген -f-кофеин ч'офеи Контроль 

1 * • X 
T 

• v 
о 

Ж 
-

О 
• I 1 к 

6 
с 

с 1 I о в 
с 

S 
ж 

б I I I 
111 

3.4 
1.4 

1,0 
4,4 

0 
0 

5 2 3,3 
3,5 

0,3 
0 

6,8 
3,8 

6,4 
3,9 

0 
0 

0,7 
1,0 

0 
0,6 

1,0 
0,3 

1,6 
1,6 

0 
0 

0,3 
0 

12 I I I 
l i l 

с s 
Я.7 

1) 
0 

0.3 
0.2 

7.8 
7.8 

0,3 
0 

0,9 
0,3 

8,2 
8,9 

1,9 
0,1 

0 
0 

2.9 
1.7 

0 
0 

0,6 
0,2 

0,6 
1,1 

0 
0 

1,2 
0,6 

21 I I I 
If 1 

0 
1) 

1,2 
0 

2.1 
1,1 

1,1 
0,3 

и 
i>,3 

0,5 
1,6 

0 
0 

1,1 
1,0 

0,6 
1,4 

0 
0 

1,1 
0 

1,0 
0,0 

0 
0 

0 
0 

О б с у ж д е н и е и в ы в о д ы . Использованные в работе отселектирован-
п о р е а к т и в н о с т и Л и н и и к у р р а з л и ч а ю т с я т а к ж е по некоторым дру­

гим п о к а з а т е л я м н е р в н о й д е я т е л ь н о с т и и п о в е д е н и я , в частности по си-
» o j f > ) i n i c . n . n o i o up чч'.т Исходя из гипотезы системного конт-

"• 1 '< | п п н и < i n I п ' п е к п х п р о ц е с с о в , мы предполагали возможность вы-
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явления различий в реакции линий НТ и ВТ на примененное нами воз­
действие. В экспериментах, проведенных на мышах, было показано 
влияние нервной системы на возникновение хромосомных перестроек 
[9, Ю]. 

Кофеин применяли в двух вариантах (до облучения и после) , что­
бы вычленить его влияние преимущественно на нервную систему (вари­
ант «кофеин + рентген») и ферментные системы репарации (вариант 
«рентген + кофеин») , хотя безусловно в обоих случаях влияние затраги­
вает и нервную систему и ферменты. 

Кофеин был применен в дозе, которая в тесте на силу возбудитель­
ного процесса для кур линии ВТ оказалась предельной, т. е. через 30— 
40 мин после введения кофеи­
на у кур линии ВТ происхо­
дил срыв условнорефлектор-
ной деятельности. Следова­
тельно, можно было ожидать, 
что в том варианте, где ко­
феин вводили за 30—40 мин 
до облучения, работоспособ­
ность нервных клеток у кур 
линий НТ и ВТ в момент об­
лучения была различной, что 
могло повлиять на протекание 
восстановительных реакций. 

Высказанное предположе­
ние подтвердилось отчасти Б 
экспериментах с самками. 
У кур линии ВТ с относитель­
но более слабым возбудитель­
ным процессом достоверная 
реакция на применение кофеи­
на проявляется в варианте, когда кофеин предшествует облучению. 
У кур линии НТ этого не наблюдали ни в одном случае , они более чет­
ко реагируют на применение кофеина после облучения. Качественные 
различия между линиями проявились лишь в одной точке фиксации, че­
рез 6 ч после воздействия и при учете одного типа аберраций—мостов. 
Если рассматривать образование мостов как проявление репарации, хо­
тя и не тождественной, тогда можно предположить, что у кур исследо­
ванных линий на отмеченной стадии выявляется своеобразие в работе 
систем репарации. У петухов выявить модифицирующий эффект кофеи­
на не удалось, за исключением одного случая (у линии ВТ в варианте 
«кофеин+рентген» через 24 ч после воздействия). 
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Summary 

The effect of caffeine on muta t ion process has been studied for feather epi thel ian 
two genetic lines of Gallux domesticus (whi te leghorn) . The chromosomal aberrat ions 
were induced by X- ray (400 r ) . The modif ica t ion of X-ray action have been demonstra­
ted after caffeine treatment only for females. Direct ion of this effect depends on the 
time after X- ray action. There are no interl ine differences concerning frequency of both 
-separatal and complexic treatment of X-ray and caffeine. 
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