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РОЗВИТОК РАДІАЦІЙНО/ІНДУКОВАНОГО ЕФЕКТУ СВІДКА 
В СОМАТИЧНИХ КЛІТИНАХ ОСІБ РІЗНОГО ВІКУ
Мета. Дослідити розвиток хромосомної нестабільності внаслідок радіаційно&індукованого ефекту свідка в

лімфоцитах крові осіб різних вікових груп.

Матеріали і методи. Матеріалом дослідження були лімфоцити крові 42 осіб віком від 12 до 102 років, роз&

поділених на чотири вікові групи – підлітки, особи середнього віку, особи літнього віку, довгожителі. Ефект

свідка вивчали шляхом моделювання його індукції в лімфоцитах крові людини, при якому в інкубаційну суміш

додавали по 0,3 мл неопроміненої крові (слугували клітинами&свідками) і 0,3 мл крові осіб іншої статі, оп&

роміненої in vitro в дозі 0,25 Гр (рентгенівське опромінення), з наступним культивуванням за загальноприйня&

тим напівмікрометодом. Препарати метафазних хромосом фарбували з використанням GTG&забарвлення і

аналізували під світловими мікроскопами зі збільшенням x 1000.

Результати. Середньогрупові рівні аберацій хромосом у клітинах&свідках підлітків (6,08 ± 0,67 на 100 метафаз),

осіб середнього (4,56 ± 0,61 на 100 метафаз) і літнього віку (6,34 ± 0,76 на 100 метафаз) статистично достовірно

перевищували показники відповідних вікових контролів (р < 0,01) за рахунок аберацій хроматидного типу.

Рівень аберацій хромосом в клітинах&свідках довгожителів (2,84 ± 0,51 на 100 метафаз) статистично достовірно

не відрізнявся від контрольного (р > 0,05). Радіаційно&індукований ефект свідка зареєстровано у 83 % підліт&

ків, 90 % осіб середнього та 50 % осіб літнього віку. 

Висновки. У неопромінених лімфоцитах крові підлітків, осіб середнього та літнього віку при кокультивуванні з

клітинами, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр, індукується ефект свідка. У неопромінених лімфоцитах крові

довгожителів ефекту свідка не виявлено. Зареєстрована міжіндивідуальна варіабельність в індукції ефекту

свідка. Розвиток ефекту свідка не залежить від рівня хромосомної нестабільності в контрольних культурах.

Ключові слова: радіаційно&індукований ефект свідка, лімфоцити крові людини, вік, частота аберацій хро&

мосом.
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INTRODUCTION
The expansion of the use of ionizing radiation in

industry and medicine led to increase of  radiation

exposure of large contingents in human population

of all ages (from children to centenarians), which,

taking into account the possibility of emergencies,

requires prediction of the medical consequences of

such exposure [1, 2]. Because the somatic pathology

in exposed persons may be caused not only by direct

radiation damage of the genome in target cells but

also by the bystander effect (secondary changes in

nonBirradiated cells) [3], taking into account its

induction is certainly important under the examinaB

tion of irradiated individuals of all ages. So, we have

developed an original system of modeling the radiaB

tionBinduced bystander effect in the culture of

human blood lymphocytes, which makes it possible

to study the manifestations of this phenomenon at

the cytogenetic level [4]. With the use of this model

ВСТУП
Розширення сфери використання іонізуючого випB

ромінювання в промисловості та медицині призвело

до зростання радіаційного навантаження на великі

контингенти населення різного віку (від дітей до

довгожителів), що, враховуючи можливість виникB

нення аварійних ситуацій, потребує прогнозування

медичних наслідків такого впливу [1, 2]. Оскільки

соматична патологія у постраждалих осіб може бути

спричинена не лише прямим радіаційним ушкодB

женням геному клітинBмішеней, але й ефектом

свідка (вторинними змінами в неопромінених

клітинах) [3], врахування його індукції є безумовно

важливим при обстеженні опромінених осіб різного

віку. Нами розроблено оригінальну систему модеB

лювання радіаційноBіндукованого ефекту свідка в

культурі лімфоцитів крові людини, що дає можB

ливість вивчення проявів цього феномену на цитоB

генетичному рівні [4]. З її використанням встановB
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DEVELOPMENT OF RADIATION/INDUCED BYSTANDER EFFECT
IN THE SOMATIC CELLS OF PERSONS FROM DIFFERENT AGE
GROUPS 

Objective. To investigate the development of chromosomal instability as a result of the radiation&induced bystander

effect in blood lymphocytes of persons from different age groups.

Materials and methods. Materials of research were blood lymphocytes from 42 persons of different age (from 12 to

102 years), divided into four age groups – teenagers, middle&aged, elderly and centenarians. Bystander effect was

studied by modeling its induction in human lymphocytes, at which 0.3 ml of non&irradiated blood (served as

bystander cells) and 0.3 ml of blood from persons of another sex exposed in vitro to X&ray in a dose of 0.25 Gy were

added to the incubation mixture, followed by cultivation according to generally accepted semi&micro&method. Slides

of metaphase chromosomes were GTG&stained and analyzed under light microscopes with magnification x 1000.

Results. The average level of chromosomal aberrations in bystander cells of teenagers (6.08 ± 0.67 per 100

metaphases), middle&aged people (4.56 ± 0.61 per 100 metaphases) and elderly persons (6.34 ± 0.76 per 100

metaphases) significantly exceeded those of the corresponding age&related controls (p < 0.01) due to the aberra&

tions of chromatid type. The level of chromosome aberrations in centenarians’ bystander cells (2.84 ± 0.51 per 100

metaphases) was not significantly different from the control (p > 0.05). The bystander effect was registered in 83%

of teenagers, 90 % middle&aged persons and 50 % of the elderly persons.

Conclusions. In the non&irradiated blood lymphocytes of teenagers, middle&aged and elderly persons under condi&

tion of co&cultivation with cells X&irradiated in vitro in a dose of 0.25 Gy the bystander effect was induced. In the

non&irradiated centenarians' blood lymphocytes the bystander effect was not revealed. Interindividual variability in

the induction of bystander effect was registered. The development of bystander effect was independent on the level

of chromosomal instability in control cultures.

Key words. Radiation&induced bystander effect, human blood lymphocytes, age, frequency of chromosome aberra&

tions.
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лено особливості індукції та персистенції ефекту

свідка в умовах in vitro та in vivo при опроміненні в

малих та високих дозах; показано можливість його

модифікації з використанням антиоксидантних

препаратів, доведено участь оксидативного стресу в

механізмі розвитку ефекту свідка [5–7]. Вказані

дослідження виконані із залученням осіб середньоB

го віку, що зумовлено контактом осіб цієї вікової

групи з мутагенами в процесі трудової діяльності.

Оскільки інформаційний пошук не виявив даних,

отриманих іншими науковцями щодо цитогенетичB

них аспектів індукції ефекту свідка у осіб різного

віку, проведене дослідження є актуальним. Воно має

фундаментальне значення і дозволить отримати

нові знання щодо радіаційноBіндукованої несB

табільності геному людини у різному віці. В пракB

тичному аспекті отримані дані можуть бути викоB

ристані для встановлення цитогенетичних маркерів

ризику розвитку радіаційноBіндукованої онкоB

логічної патології у осіб різного віку, що сприятиме

прогнозуванню і попередженню медичних наслідків

опромінення. 

МЕТА
Враховуючи викладене, метою нашої роботи було

дослідження розвитку хромосомної нестабільності

внаслідок радіаційноBіндукованого ефекту свідка в

лімфоцитах крові осіб різних вікових груп.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
При виконанні роботи досліджено індукцію ефекту

свідка в неопромінених лімфоцитах 42 осіб віком

від 12 до 102 років, яких було залучено до цитогенеB

тичного обстеження за умов поінформованої згоди

та розподілено на чотири групи відповідно з віком

(табл. 1). 

При визначенні «спонтанної» частоти аберацій

хромосом цільну кров обстежених осіб культивували

за загальноприйнятим напiвмiкрометодом протягом

48 годин (перший мітоз) [8]. При дослідженні ефекB

ту свідка в інкубаційну суміш додавали по 0,3 мл неB

опроміненої крові обстежених осіб і 0,3 мл крові осіб

іншої статі тієї ж вікової групи, опроміненої в дозі

0,25 Гр. Опромінення крові проводили на установці

РУМB17 (напруга 200 кВ, сила струму 10 мА, фільтри

Сu 0,5 мм + Al 1 мм, фокусна відстань 50 см, поB

тужність дози 0,415 Гр/хв). 

Цитогенетичний аналіз виконували на GTGBзабаB

рвлених препаратах метафазних хромосом. ПрепараB

ти фарбували з використанням барвника Гiмза і

трипсину [8]. Для розрізнення неопромінених та опB

the peculiarities of induction and persistence of the

bystander effect both in vitro and in vivo under the

irradiation in small and high doses was established;

the possibility of its modification with the help of

antioxidant drugs was shown; oxidative stress in the

mechanism of development of the bystander effect

was proved [5–7]. These studies have been perB

formed with the involvement of middleBaged perB

sons due to the contact people from this age group

with mutagens in the course of labor activity. As an

information search did not reveal the data obtained

by other researchers regarding the cytogenetic

aspects of radiationBinduced bystander effect in

people of different ages, our study is relevant. It is of

fundamental importance and permit to receive new

data about the radiationBinduced human genomic

instability at different ages. In practical aspect the

data obtained can be used to establish cytogenetic

risk markers for the development of radiationB

induced oncological pathology in people of all ages

to facilitate the prediction and prevention of health

effects of radiation exposure.

OBJECTIVE
The objective of our work was to study the developB

ment of chromosomal instability due to the radiaB

tionBinduced bystander effect in blood lymphoB

cytes of people from different age groups. 

MATERIALS AND METHODS 
The induction of bystander effect in irradiated

lymphocytes of 42 persons aged from 12 to 102

years, which were involved in the cytogenetic

examination under conditions of informed conB

sent and divided into four groups according to age,

has been investigated (Table 1).

To assay the «spontaneous» incidence of chromosoB

mal aberrations the whole blood was cultivated accorB

ding to generally accepted semiBmicro method during

48 hours (the first mitosis) [8]. In the study of

bystander effect 0.3 ml of nonBirradiated blood and

0.3 ml of blood irradiated in vitro at a dose of 0.25 Gy

from persons of the other sex from the same age group

was added into the incubation mixture. Blood irradiB

ation was performed at the facility RUMB17 (voltage

200 kV, current 10 mA, Cu filter 0.5 mm + Al 1 mm,

focal length 50 cm, the dose rate 0.415 Gy/min). 

Cytogenetic analysis was conducted on GTGB

stained slides of metaphase chromosomes. Slides

were stained using a Giemsa dye and trypsin [8].

To distinguish nonBirradiated and irradiated



peripheral blood lymphocytes that were cultured

in mixed cultures sex chromosomes Y and XX were

used. In the analysis chromatid and chromosome

types of aberrations were recorded and the breakB

points were determined according to the internaB

tional nomenclature ISCNB2013 [9]. A total of

9663 GTGBstained metaphases were analyzed. 

The statistical analysis of the obtained data

(comparing of mean values) was carried out using

the StudentBFisher method [10]. 

RESULTS AND DISCUSSION
Cytogenetic analysis of nonBirradiated peripheral

blood lymphocytes of persons aged 12–16 years that

were cultured in mixed cultures with lymphocytes

exposed in vitro in a dose of 0.25 Gy showed that the

frequency of aberrant cells (5.92 ± 0.66 %) and level

of chromosome aberrations (6.08 ± 0.67 per 100

metaphases) in bystander cells statistically signifiB

cantly exceeded such indicators in the corresponB

ding age control (p <0.001) (Table 2).

Chromatid type aberrations (markers of chromoB

somal instability, the increase in frequency of which

indicates an induction of bystander effect) were repB

resented by chromatid breaks. Their level was 3.63 ±

0.53 per 100 metaphases and statistically significantB

ly exceeded the control parameters (p <0.01).

Among the chromosome type aberrations in

nonBirradiated cells terminal and interstitial deleB

tions, translocations, dicentrics, and ring chromoB

somes were registered. Their total mean frequency

(2.45 ± 0.43 per 100 cells) exceeded the control

value (p < 0.05), however separately the frequency

of each of these injuries did not have significant

difference with the control (p > 0.05).

Analysis of individual cytogenetic parameters

showed that in 83 % persons 12–16 years under culB

tivation their nonBirradiated lymphocytes with irraB

ромінених лімфоцитів периферичної крові, що кульB

тивувались у змішаних культурах, використовували

статеві хромосоми Y та ХХ. При аналізі реєстрували

аберацiї хроматидного i хромосомного типiв та визB

начали точки розривів згідно з міжнародною номеB

нклатурою ISCNB2013 [9]. При виконанні роботи

проаналізували 9663 GTGBзабарвлених метафаз. 

Отриманi данi опрацьовували з використанням меB

тоду порiвняння середнiх величин за Ст'юдентомB

Фішером [10]. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Цитогенетичний аналіз неопромінених лімфоцитів

периферичної крові осіб віком 12–16 років, що

культивувались у змішаних культурах з лімфоцитаB

ми, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр, показав, що

частота аберантних клітин (5,92 ± 0,66 %) та рівень

аберацій хромосом (6,08 ± 0,67 на 100 метафаз) в

клітинахBсвідках статистично достовірно перевиB

щували показники відповідного вікового контролю

(р < 0,001) (табл. 2).

Аберації хроматидного типу (маркери хромосомної

нестабільності, зростання частоти яких свідчить про

індукцію ефекту свідка) були представлені хромаB

тидними розривами. Їх рівень становив 3,63 ± 0,53

на 100 метафаз, і статистично достовірно перевищуB

вав показники контролю (р < 0,01). 

Серед аберацій хромосомного типу в неопромінеB

них клітинахBсвідках було зареєстровано термінальB

ні та інтерстиціальні делеції, транслокації, дицентB

рики, кільцеві хромосоми. Їх сумарна середня частоB

та (2,45 ± 0,43 на 100 клітин) перевищувала контB

рольну (р < 0,05), проте окремо частота кожного з

перерахованих пошкоджень не мала достовірної

різниці з контролем (р > 0,05) 

Аналіз індивідуальних цитогенетичних показB

ників показав, що у 83 % осіб 12–16 років при

культивуванні їх неопромінених лімфоцитів з опB
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Таблиця 1

Обсяг цитогенетичних досліджень  

Table 1

Volume of cytogenetic research

Обстежені групи Вік, роки / Age, years Кількість осіб Проаналізовано метафаз / metaphases analyzed 

Surveyed groups від – до / range середній / mean N of persons контроль / контроль клітиниJсвідки / bystander cells

Підлітки / adolescents 12–16 13,7 12 1146 1266
Середній вік / middle age 33–52 39,5 10 1287 1163
Літній вік / elderly 60–70 64,6 10 1445 1025
Довгожителі / centenarians 90–102 94,3 10 1273 1058
Всього / total 42 5151 4512
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№ п/п Хроматидного типу / chromatid type       Хромосомного типу / chromosome type Всього / total

# контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки
control bystander cells control bystander cells control bystander cells

1 0,88 3,33 2,65 1,67 3,54 5,00
2 2,00 4,00 2,00 2,00 4,00 6,00
3 1,00 4,14 1,00 3,45 2,00 7,59
4 0,00 2,50 1,00 0,83 1,00 3,33
5 0,00 3,08 2,41 6,15 2,41 9,23
6 2,00 4,35 0,00 1,45 2,00 5,80
7 1,00 4,92 1,00 3,28 2,00 8,20
8 2,00 3,00 2,00 3,00 4,00 6,00
9 1,00 4,00 1,00 1,00 2,00 5,00

10 1,00 4,00 0,00 3,00 1,00 7,00
11 1,00 2,02 1,00 2,02 2,00 4,04
12 2,00 3,95 0,00 2,63 2,00 6,58

M ± m 1,14 ± 0,31 3,63 ± 0,53 1,22 ± 0,32 2,45 ± 0,43 2,36 ± 0,45 6,08 ± 0,67

Таблиця 2

Частота аберацій хромосом (на 100 метафаз) у неопромінених клітинах"свідках осіб віком 12–16 років
при культивуванні з лімфоцитами, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр  

Table 2

Frequency of chromosome aberrations (per 100 metaphases) in non"irradiated bystander cells of individuals
aged 12–16 years co"cultivated with lymphocytes irradiated in vitro in a dose of 0.25 Gy

роміненими клітинами було зареєстровано статисB

тично достовірне зростання частоти аберацій хроB

матидного типу порівняно з контролем (р < 0,05),

що свідчить про індукцію ефекту свідка. ІндивідуB

альні частоти аберацій хромосом знаходились в

межах від 3,33 до 9,23 на 100 клітин і не корелюваB

ли з фоновим рівнем аберацій хромосом, заB

реєстрованим в контролі. Звертає на себе увагу виB

падок 5, у якому в клітинахBсвідках виявлено

збільшення частоти аберацій не лише хроматидноB

го (з 0,00 до 3,08 на 100 метафаз), а й хромосомноB

го типу (з 2,41 до 6,15 на 100 метафаз, відповідно),

що не притаманно для індукції ефекту свідка. ВкаB

зане відбулось за рахунок зростання частоти

термінальних делецій хромосом до 4,62 на 100 меB

тафаз, які, на нашу думку, в дійсності могли бути

хроматидними розривами в однакових локусах

обох хроматид хромосоми і візуально сприймались

як делеції. 

У випадках 8 і 11 частота аберацій хроматидного тиB

пу і середня частота аберацій хромосом не мали стаB

тистично достовірної різниці з контролем (р > 0,05),

тобто радіаційноBіндукованого ефекту свідка не заB

реєстровано. 

Проведений інформаційний пошук не виявив

досліджень радіаційноBіндукованого ефекту свідка,

виконаних з використанням лімфоцитів периферичB

ної крові підлітків, що не дозволяє порівняти отриB

мані дані з літературними.

diated cells a statistically significant increase in the

frequency of chromatid type aberrations compared

to the control (p < 0.05) was recorded, indicating

the induction of the bystander effect. The individual

frequencies of chromosome aberrations ranged

from 3.33 to 9.23 per 100 cells and did not correlate

with the background level of chromosome aberraB

tions recorded in the control. Note the case 5, in

which in the bystander cells was revealed increased

frequency of aberrations  not only chromatid (from

0.00 to 3.08 per 100 metaphases), but also chromoB

some type (from 2.41 to 6.15 per 100 metaphases

respectively), which is not typical for the induction

of bystander effect. This was due to the growth of

the frequency of terminal chromosome deletions to

4.62 per 100 metaphases, which in our opinion, in

reality, could have been chromatid lesions in the

same loci of both chromatids in the chromosome

and visually perceived as deletions. 

In cases 8 and 11 the frequency of chromatid type

aberrations and the mean frequency of all chromoB

some aberrations did not have statistically significant

difference with the control (p > 0.05), the radiationB

induced bystander effect was not registered.

The conducted information search did not reveal

studies of the radiationBinduced bystander effect

performed using peripheral blood lymphocytes of

teenagers, which does not allow comparing our

data with the literature. 



Cytogenetic analysis of nonBirradiated peripheral

blood lymphocytes of middle aged individuals cultiB

vated in mixed cultures with lymphocytes irradiated in

vitro in a dose of 0.25 Gy showed that the frequency of

aberrant cells in bystander cells (4.47 ± 0.61 %) and

the level of chromosome aberrations (4.56 ± 0.61 per

100 metaphases) were statistically significantly higher

than those of age control (p < 0.001), but did not have

significant difference with the corresponding paramB

eters in the adolescent’s group (p > 0.05) (Table 3).

Chromatid type aberrations were represented by

chromatid breaks with a frequency of 2.49 ± 0.46 per

100 metaphases, which significantly exceeded the

control parameters (p < 0.01) but did not differ from

data recorded in the study of induction of bystander

effect in individuals aged 12–16 years old (p > 0.05).

The level of chromatid type aberration, registered in

individuals aged 33–52 years, is consistent with our

research data on the radiationBinduced bystander

effect with the involvement of middleBaged people

and the use of xBray irradiation in vitro in a dose of

0.25 Gy where it was 2.11 ± 0.43 per 100 cells, and in

vivo with the involvement of persons who participatB

ed in the liquidation of the Chornobyl accident –

3,42 ± 0,48 per 100 metaphases [5]. 

The level of aberrations of chromosome type

which represented by terminal and interstitial

deletions, translocations and dicentrics was

2.07 ± 0.42 per 100 metaphases. It had no statistiB

cally significant difference both with the value of

the corresponding age control and with the freB

Цитогенетичний аналіз неопромінених лімфоцитів

периферичної крові осіб середнього віку, що культиB

вувались у змішаних культурах з лімфоцитами, опB

роміненими in vitro в дозі 0,25 Гр, показав, що частота

аберантних клітин в клітинахBсвідках (4,47 ± 0,61 %)

та рівень аберацій хромосом (4,56 ± 0,61 на 100 метаB

фаз) статистично достовірно перевищували показB

ники вікового контролю (р < 0,001), та не мали істотB

ної різниці з відповідними показниками у групі

підлітків (р > 0,05). (табл. 3). 

Аберації хроматидного типу були представлені

хроматидними розривами з частотою 2,49 ± 0,46 на

100 метафаз, що статистично достовірно перевищуB

вала показники контролю (р < 0,01) але не відрізняB

лась від даних, зареєстрованих при дослідженні індукB

ції ефекту свідка у осіб віком 12–16 років (р > 0,05).

Рівень аберацій хроматидного типу, зареєстрований

у осіб 33–52 років, узгоджується з даними наших

досліджень з вивчення радіаційноBіндукованого

ефекту свідка із залученням осіб середнього віку і виB

користанням рентгенівського опромінення in vitro в

дозі 0,25 Гр, де він складав 2,11 ± 0,43 на 100 клітин,

та in vivo з залученням осіб, які брали участь в

ліквідації наслідків аварії на ЧАЕС – 3,42 ± 0,48 на

100 метафаз [5].

Рівень аберацій хромосомного типу, що були

представлені термінальними та інтерстиціальними

делеціями, транслокаціями і дицентричними хроB

мосомами, складав 2,07 ± 0,42 на 100 метафаз. Він

не мав статистично достовірної різниці як з показB

ником відповідного контролю, так і з частотою
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№ п/п Хроматидного типу / chromatid type       Хромосомного типу / chromosome type Всього / total

# контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки
control bystander cells control bystander cells control bystander cells

1 0,67 3,31 1,33 2,48 2,00 5,79
2 0,00 0,64 0,80 2,55 0,80 3,18
3 0,00 3,00 1,79 3,00 1,79 6,00
4 0,00 3,00 2,00 0,00 2,00 3,00
5 3,00 5,88 1,00 1,96 4,00 7,84
6 0,67 3,36 2,00 3,36 2,67 6,72
7 0,00 2,50 2,67 2,50 2,67 5,00
8 0,67 2,00 2,00 1,00 2,67 3,00
9 0,00 1,58 1,33 1,58 1,33 3,16

10 0,00 2,76 3,33 2,07 3,33 4,83
M ± m 0,47 ± 0,19 2, 49 ± 0,46 1,86 ± 0,37 2,07 ± 0,42 2,33 ± 0,42 4,56 ± 0,61

Таблиця 3

Частота аберацій хромосом (на 100 метафаз) у неопромінених клітинах"свідках осіб віком 33–52 роки
при культивуванні з лімфоцитами, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр  

Table 3

Frequency of chromosome aberrations (per 100 metaphases) in non"irradiated bystander cells of individuals
aged 33–52 years co"cultivated with lymphocytes irradiated in vitro in a dose of 0.25 Gy
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№ п/п Хроматидного типу / chromatid type       Хромосомного типу / chromosome type Всього / total

# контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки
control bystander cells control bystander cells control bystander cells

1 1,67 5,74 0,56 1,64 2,22 7,38
2 2,00 4,00 1,60 2,00 3,60 6,00
3 4,00 5,00 2,00 2,00 6,00 7,00
4 3,91 4,00 1,30 2,00 5,22 6,00
5 5,63 6,00 0,63 3,00 6,25 9,00
6 2,00 1,67 0,00 0,83 2,00 3,33
7 1,60 2,31 0,80 2,31 2,40 4,62
8 2,00 5,00 2,00 1,00 4,00 6,00
9 2,00 4,00 0,00 2,00 2,00 6,00

10 0,00 7,55 2,00 3,77 2,00 11,32
M±m 2,49 ± 0,41 4,29 ± 0,63 1,32 ± 0,30 2,05 ± 0,44 3,81 ± 0,50 6,34 ± 0,76

Таблиця 4

Частота аберацій хромосом (на 100 метафаз) у неопромінених клітинах"свідках осіб віком 60–70 років
при культивуванні з лімфоцитами, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр  

Table 4

Frequency of chromosome aberrations (per 100 metaphases) in non"irradiated bystander cells of individuals
aged 60–70 years co"cultivated with lymphocytes irradiated in vitro in a dose of 0.25 Gy

пошкоджень хромосомного типу у групі підлітків

(р > 0,05). 

Аналіз індивідуальних цитогенетичних показників

у осіб середнього віку показав, що радіаційноBіндуB

кований ефект свідка було зареєстровано у 90 % обB

стежених осіб з середніми частотами, що знаходиB

лись в межах від 3,00 до 7,84 на 100 метафаз.

Зростання частоти аберацій хромосом у клітинахB

свідках відбулось за рахунок збільшення частоти

аберацій хроматидного типу. Як і при обстеженні

підлітків, рівні аберацій хромосом у клітинахB

свідках окремих осіб не корелювали з частотою

пошкоджень хромосом у контрольних культурах. У

випадку 2 частота індукованих аберацій хроматидB

ного типу не мала статистично достовірної різниці з

контролем і радіаційноBіндукованого ефекту свідка

не зареєстровано (р > 0,05). Разом з тим, у випадках

5 і 6 спостерігали значне збільшення хромосомної

нестабільності в клітинахBсвідках, внаслідок чого

рівні аберацій хромосом перевищували контрольні

показники і складали 5,88 і 3,36 на 100 метафаз,

відповідно. 

Цитогенетичний аналіз неопромінених лімфоB

цитів периферичної крові осіб літнього віку, що

культивувались у змішаних культурах з лімфоцитаB

ми, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр, показав, що

частота аберантних клітин (6,15 ± 0,75 %) та рівень

аберацій хромосом (6,34 ± 0,76 на 100 метафаз) в

клітинахBсвідках статистично достовірно перевиB

щували показники відповідного вікового контролю

(р < 0,001) (табл. 4) та не мали істотної різниці з поB

quency of chromosomal damages in the group of

teenagers (p > 0.05).

Analysis of individual cytogenetic parameters in

middleBaged persons showed that radiationB

induced bystander effect was recorded in 90 % of

the surveyed people with mean frequencies in the

range from 3.00 to 7.84 per 100 metaphases.

Increase in frequency of chromosome aberrations

in bystander cells was due to the increase in frequenB

cy of chromatid type aberrations. As under examinaB

tion of adolescents, the levels of chromosome aberraB

tions in individual bystander cells in middleBaged perB

sons did not correlate with the frequency of chromoB

some damages in control cultures. In case 2, the freB

quency of induced aberrations of chromatid type had

no significant difference with the control values and

the radiationBinduced bystander effect was not regisB

tered (p > 0.05). However, in cases 5 and 6 significant

increase in chromosomal instability in bystander cells

was observed as a result of which the levels of chromoB

somal aberrations exceeded the control values and

were 5.88 and 3.36 to 100 metaphases, respectively.

Cytogenetic analysis of nonBirradiated peripheral

blood lymphocytes from elderly people cultivated in

mixed cultures with lymphocytes exposed in vitro in

a dose of 0.25 Gy showed that the frequency of aberB

rant cells (6.15 ± 0.75 %) and the level of chromoB

some aberrations (6.34 ± 0.76 per 100 metaphases)

in bystander cells statistically significantly exceeded

the parameters of the corresponding age control

(p <0.001) (Table 4) and did not have a significant



difference with such parameters obtained under the

examination of middleBaged people (p > 0.05). 

Chromatid type aberrations were represented by

chromatid breaks and exchanges with an average freB

quency of 4.29 ± 0.63 per 100 metaphases, exceeding

the control data (p < 0.01) and corresponding paramB

eters in individuals aged from 33–52 years (p < 0.05),

which, in our opinion, is a reflection of induction of

bystander effect against the background of increased

chromosomal instability inherent in the elderly [11]. 

The level of chromosome type aberrations repreB

sented by terminal deletions, translocations,

dicentrics and ring chromosomes amounted to

2.05 ± 0.44 per 100 metaphases. It had no statistiB

cally significant difference both with the control

data and with the frequency of chromosomal damB

ages in middleBaged persons (p > 0.05). 

Analysis of individual cytogenetic parameters in

elderly showed the fluctuation frequency of chroB

mosome aberrations from 3.33 to 11.32 %. The

radiationBinduced bystander effect was recorded in

50% of the individuals surveyed, in which the freB

quency of chromatid type aberrations and the overB

all level of chromosome damages in bystander cells

exceeded the control (p < 0.05). At that in the case

10 a significant increase of chromosome instability

was observed in bystander cells due to the damages

of chromatid type, resulting in a level of chromoB

some aberrations exceeding the meanBgroup value

and amounted to 11.32 per 100 cells (p < 0.001). 

The development of bystander effect did not

depend on the level of chromosomal instability in the

control cultures. In cases 3, 4, 5 the control levels of

chromatid type aberrations exceeded the meanBgroup

values (p < 0.05), however in the bystander cells there

was no increase in the frequency of these lesions as

compared with the control (p > 0.05), which was conB

sidered by us as lack of induction the bystander effect. 

Cytogenetic analysis of nonBirradiated peripheral

blood lymphocytes from centenarians cultured in

mixed cultures together with lymphocytes exposed

in vitro in a dose of 0.25 Gy showed that the total

level of chromosome aberrations (2.84 ± 0.51 per

100 metaphases) and frequency of chromatid type

aberrations (1.61 ± 0.39 per 100 metaphases) correB

sponded to the control parameters (p > 0.05) that

indicates no induction of bystander effect (Table 4). 

In our opinion, this may be caused by individual

peculiarities in the functioning of proB and antiBoxiB

dant systems in the centenarians since in all the age

groups we surveyed individuals who did not have an

казниками, отриманими при обстеженні осіб сеB

реднього віку (р > 0,05). 

Аберації хроматидного типу були представлені

хроматидними розривами і обмінами з середньою

частотою 4,29 ± 0,63 на 100 метафаз, яка перевищуB

вала дані контролю (р < 0,01) та відповідний показB

ник у осіб віком 33–52 роки (р < 0,05), що, на нашу

думку, є відображенням індукції ефекту свідка на тлі

збільшеної хромосомної нестабільності, притаманB

ної особам літнього віку [11].

Рівень аберацій хромосомного типу, що були

представлені термінальними делеціями, транслоB

каціями, дицентричними і кільцевими хромосомаB

ми, складав 2,05 ± 0,44 на 100 метафаз. Він не мав

статистично достовірної різниці як з показником

контролю, так і з частотою пошкоджень хромосомB

ного типу у осіб середнього віку (р > 0,05). 

Аналіз індивідуальних цитогенетичних показників

у осіб літнього віку показав, що розмах коливань

частоти аберацій хромосом знаходився в межах від

3,33 % до 11,32 %. РадіаційноBіндукований ефект

свідка зареєстровано у 50 % обстежених осіб, в яких

частота аберацій хроматидного типу і загальний

рівень пошкоджень хромосом у клітинахBсвідках пеB

ревищували контроль (р < 0,05). При цьому у випадB

ку 10 в клітинахBсвідках спостерігали значне збільB

шення хромосомної нестабільності за рахунок пошB

коджень хроматидного типу, внаслідок чого рівень

аберацій хромосом перевищив середньогруповий і

склав 11,32 на 100 клітин (р < 0,001).

Розвиток ефекту свідка не залежав від рівня хроB

мосомної нестабільності в контрольних культурах. У

випадках 3, 4, 5 контрольні рівні аберацій хроматидB

ного типу перевищували середньогрупові (р < 0,05),

проте в клітинахBсвідках не спостерігали зростання

частоти цих пошкоджень порівняно з контролем

(р > 0,05), що розцінено нами як відсутність індукції

ефекту свідка. 

Цитогенетичний аналіз неопромінених лімфоB

цитів периферичної крові довгожителів, що культиB

вувались в змішаних культурах з лімфоцитами, опB

роміненими in vitro в дозі 0,25 Гр, показав, що сумарB

ний рівень аберацій хромосом в них (2,84 ± 0,51 на

100 метафаз) і частота аберацій хроматидного типу

(1,61 ± 0,39 на 100 метафаз) відповідали показникам

контролю (р > 0,05), що свідчить про відсутність

індукції ефекту свідка (табл. 4). 

На нашу думку, це може бути спричинено індивідуB

альними особливостями у роботі проB і антиоксидаB

нтних систем у довгожителів, адже в усіх обстежених

нами вікових групах виявлені особи, в яких не було
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№ п/п Хроматидного типу / chromatid type       Хромосомного типу / chromosome type Всього / total

# контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки контроль клітиниJсвідки
control bystander cells control bystander cells control bystander cells

1 0,69 0,00 1,38 0,97 2,07 0,97
2 0,00 1,00 2,00 0,00 2,00 1,00
3 1,33 0,00 2,00 1,92 3,33 1,92
4 2,67 2,00 2,67 0,00 5,33 2,00
5 1,00 1,00 1,00 2,00 2,00 3,00
6 0,50 1,00 0,50 1,00 1,00 2,00
7 2,00 1,52 2,00 1,52 4,00 3,04
8 1,00 2,07 2,00 1,38 3,00 3,45
9 4,00 3,00 3,00 2,00 7,00 5,00

10 5,13 3,17 2,56 1,59 7,69 4,76
M ± m 1,57 ± 0,35 1,61±0,39 1,81 ± 0,37 1,23±0,34 3,38 ± 0,51 2,84±0,51

Таблиця 5

Частота аберацій хромосом (на 100 метафаз) у неопромінених клітинах"свідках осіб віком 90–102 роки
при культивуванні з лімфоцитами, опроміненими in vitro в дозі 0,25 Гр  

Table 5

Frequency of chromosome aberrations (per 100 metaphases) in non"irradiated bystander cells of individuals
aged 90–102 years co"cultivated with lymphocytes irradiated in vitro in a dose of 0.25 Gy

зареєстровано індукції ефекту свідка. Їх частка серед

підлітків складала 17 %, серед осіб середнього віку –

10 %, серед осіб літнього віку – 50 %. Також, отримаB

ний результат може бути наслідком часткової мітоB

хондріальної дисфункції при старінні людини, що

зменшує індукцію в клітинах сполук активного кисB

ню і цим запобігає розвитку вторинного оксидативB

ного стресу, який відіграє провідну роль у механізмі

розвитку ефекту свідка [12].

Рівень аберацій хромосомного типу складав 1,23 ±

0,34 на 100 метафаз, що відповідає контрольному поB

казнику (р > 0,05). Серед цих пошкоджень зареєB

стровано термінальні делеції, транслокації та інверB

сії, частоти яких також не перевищували контрольні

(р > 0,05). 

Аналіз індивідуальних цитогенетичних показників

у лімфоцитах крові довгожителів при їх кокультивуB

ванні з опроміненими клітинами показав, що колиB

вання частоти аберацій хромосом в окремих осіб

знаходились у межах від 0,97 до 5,00 на 100 клітин.

Індивідуальні частоти аберацій хроматидного типу у

всіх обстежених статистично достовірно не відрізняB

лись від показників, зареєстрованих у них в контB

ролі, що свідчить про відсутність індукції ефекту

свідка у всіх обстежених довгожителів.

ВИСНОВКИ
Встановлено розвиток радіаційноBіндукованого

ефекту свідка в лімфоцитах периферичної крові

підлітків, осіб середнього і літнього віку, що на циB

тогенетичному рівні результувалось у підвищення

induction of the bystander effect were detected. Their

part among adolescents was 17 %, among middleB

aged people – 10 %, among the elderly – 50 %. Also,

this result may be a consequence of partial mitochonB

drial dysfunction at aging, which reduces the inducB

tion in the cells of the active oxygen compounds and

thus prevents the development of secondary oxidative

stress which plays a leading role in the mechanism of

development of the bystander effect [12].

The level of chromosome type aberrations was

1.23 ± 0.34 per 100 metaphases, which correB

sponds to the control value (p > 0.05). These

damages were represented by terminal deletions,

translocations and inversions, the frequencies of

which did not exceed the control values (p > 0.05).

Analysis of individual cytogenetic parameters in

blood lymphocytes of centenarians under their

cocultivation with irradiated cells showed that the

variations in the frequency of chromosome aberraB

tions in individuals were in the range of 0.97 to 5.00

per 100 cells. The individual frequencies of chroB

matid type aberrations in all surveyed did not signifB

icantly differ from those recorded in them in the

control cultures, indicating the absence of induction

of the bystander effect in all surveyed centenarians.

CONCLUSIONS
The development of the radiationBinduced bystander

effect in peripheral blood lymphocytes of adolescents,

middleBaged and elderly which at the cytogenetic

level resulted in an increase in total level of chromoB



some aberrations and aberrations of chromatid type in

their lymphocytes (p < 0.01), whereas in nonBirradiB

ated blood lymphocytes of centenarians the bystander

effect was not revealed. The meanBgroup levels of

chromosome aberrations in bystander cells of adolesB

cents (6.08 ± 0.67 per 100 metaphases), middleBaged

individuals (4.56 ± 0.61 per 100 metaphases) and eldB

erly persons (6.34 ± 0.76 per 100 metaphases) did not

differ significantly among themselves (p > 0.05). The

existence of interindividual variability in the inducB

tion of bystander effect was established. The frequenB

cy of chromatid type aberrations in bystander cells

did not depend on the level of chromosomal instabiB

lity in control cultures. The proportion of persons

with the lack of bystander effect was 17 % among

adolescents, 10 % among middleBaged people, 50 %

among the elderly, 100 % among centenarians.

загального рівня аберацій хромосом та аберацій

хроматидного типу в їх лімфоцитах (р < 0,01), тоді

як у неопромінених лімфоцитах крові довгожиB

телів ефекту свідка не виявлено. Середньогрупові

рівні аберацій хромосом у клітинахBсвідках підB

літків (6,08 ± 0,67 на 100 метафаз), осіб середнього

(4,56 ± 0,61 на 100 метафаз) і літнього віку (6,34 ± 0,76

на 100 метафаз) статистично достовірно не розB

різнялись між собою (р > 0,05). Встановлено міжінB

дивідуальну варіабельність в індукції ефекту свідка.

Частота аберацій хроматидного типу в клітинахB

свідках не залежала від рівня хромосомної несB

табільності в контрольних культурах. Частка осіб, у

яких ефекту свідка не зареєстровано, складала: сеB

ред підлітків – 17 %, серед осіб середнього віку –

10 %, серед осіб літнього віку – 50 %, 100 % – у довB

гожителів.
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