
❀ экологическая генетика     ТОМ VIII   № 3   2010 ISSN 1811–0932

УДК [574 : 539.163 + 615.916.1 : 546.16] + 591.1 + 575.1

ВВЕДЕНИЕ

Остеотропные химические элементы, в том числе радионуклиды, занима-
ют важнейшее место в ряду техногенных поллютантов. Их характерной осо-
бенностью является избирательная кумуляция в костной ткани позвоночных 
животных и человека, где накапливается до 90 % поступившего в кровоток 
вещества. Многие из них токсичны. Например, техногенные фтор и свинец 
вызывают флюороз и свинцовую интоксикацию, бериллий приводит к «бе-
риллиевому рахиту», радионуклиды являются источниками внутреннего об-
лучения, которое вызывает хроническую лучевую болезнь, канцерогенез и 
уменьшение продолжительности жизни.

Поведение остеотропных веществ в организме позвоночных к настоящему 
времени изучено достаточно подробно (обзоры: Метаболизм стронция, 1971; 
Баженов и др., 1990; Журавлев, 1990; Стариченко и др., 1993; Шведов, 
Аклеев, 2001). Показано существование значительных различий их кинети-
ки у индивидов одного возраста и пола (см. обзор Стариченко, 2009), однако 
вклад эндо- и экзогенных факторов в индивидуальные особенности их мета-
болизма не оценен, вследствие чего проблема индивидуального прогнозиро-
вания обмена остеотропных веществ остается нерешенной. Использование 
же средних величин для отдельного индивида может привести к существен-
ной ошибке в оценке кинетики радионуклида (Likhtarev et al., 1975; Thomas 
et al., 1984) и, соответственно, дозы внутреннего облучения. Прогнозирова-
ние индивидуальной толерантности к остеотропным токсикантам особенно 
актуально в условиях техногенных аварий, когда в организм больших групп 
населения и сельскохозяйственных животных из внешней среды поступают 
остеотропные токсические вещества.

Морфогенез скелета — генетически контролируемый, высоко устойчи-
вый процесс (Васильев и др., 1986; Васильева и др., 1988). Особенности об-
мена (метаболизма, кинетики) остеотропных веществ также определяются 
генотипом индивида, однако прямые доказательства тому отсутствуют. В то 
же время индивидуальные характеристики депонирования остеотропных ра-
дионуклидов достаточно устойчивы, их трудно изменить даже экстремальны-
ми экзогенными воздействиями, грозящими дальнейшему существованию 
индивида (Степина и др., 1973; Стариченко и др., 1993), и это косвенно сви-
детельствует о наследуемости обмена излучателей в организме.

Генотипическая детерминация обмена стабильного кальция активно изу-
чается в связи с остротой ряда медицинских проблем, в первую очередь, 
проблемы остеопороза (Беневоленская, Финогенова, 1999; Оганов, 2003; 
Slemenda et al,, 1996; Ralston, Crombrugghe, 2006; и др.). Однако наследс-
твенная обусловленность метаболизма других стабильных и радиоактивных 
остеотропных веществ, в частности 90Sr, одного из основных дозообразую-
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щих радионуклидов на территории Восточно-Уральско-
го радиоактивного следа (ВУРСа), не нашла экспери-
ментального подтверждения при использовании метода 
межлинейных сравнений (Шведов, 1965; Стариченко, 
Григоркина, 1991; Шведов, Аклеев, 2001). Между тем 
имеются наблюдения (Шагина и др., 2006), что у людей, 
проживающих на территории ВУРСа в условиях хро-
нического поступления 90Sr, дисперсия его содержания 
внутри отдельных семей ниже, чем в среднем по населен-
ному пункту. В то же время известно, что межлинейные 
сравнения, хорошо зарекомендовавшие себя в отноше-
нии качественных признаков, для количественных харак-
теристик часто дают неудовлетворительные результаты 
(Фогель, Мотульски, 1990). Классическим подходом к 
оценке наследственной компоненты изменчивости коли-
чественных признаков является семейный анализ.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Оценка наследственной компоненты изменчивос-
ти метаболизма остеотропных токсических веществ (на 
примере 90Sr и стабильного фтора) у линейных мышей, 
в том числе, на фоне влияния различных эндогенных и 
средовых факторов, модифицирующих ростовые процес-
сы в организме.

Обоснование наследственной детерминированнос-
ти метаболизма остеотропных веществ будет служить 
основанием рекомендовать проведение профотбора по 
пригодности к работам, связанным с поступлением ток-
сических веществ или проводимым в условиях патологи-
ческих нагрузок на костно-суставную систему.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В работе использованы лабораторные мыши линий 
CBA, BALB/c и BC (потомство гибридов второго поко-
ления от скрещивания животных линий BALB/c – сам-
ка и CBA – самец, размножавшихся в течение 10 лет 
путем близкородственного скрещивания и достигших 
состояния полного инбридинга), разводимые в виварии 
Института экологии растений и животных УрО РАН. На 
мышах этих линий (с учетом семейной принадлежности 
животных) изучали кинетику в костной ткани 90Sr (од-
нократное введение) и стабильного фтора (хроническое 
поступление). Стабильный фтор пригоден для длитель-
ной затравки большого количества животных; подобный 
эксперимент со 90Sr методически осуществить сложно.

Эксперимент со 90Sr
90Sr вводили мышам линии CBA внутрибрюшинно в 

позднем онтогенезе (за 3 нед до умерщвления). Приме-
няли индикаторное количество радионуклида, которое в 
200–300 раз меньше количества, вызывающего острые 
токсические эффекты, а дозы облучения, создаваемые 
которым, не приводят к нарушению процессов жизнеде-

ятельности организма (Баженов и др., 1990; Журавлев, 
1990; Ильин и др., 1991). При этом животные различа-
лись возрастом (на момент эвтаназии возраст 1–2,5 мес; 
возраст 2–3,5 мес) и физиологическим состоянием (жи-
вотные контрольной группы с рождения находились в ус-
ловиях нормального, опытной — замедленного развития 
скелета). Контрольных животных содержали на стандар-
тном виварном рационе. В опытной группе в качестве 
модификатора ростовых процессов использована не-
сбалансированная материнская диета (овсяная монофа-
гия), применение которой с момента рождения у линей-
ных мышей приводит к резкому уменьшению массовых 
и метрических характеристик потомства (Стариченко и 
др., 1993). В течение подсосного периода воздействие 
монофагии было опосредованным — через материнскую 
диету. По мере взросления животные переходили на са-
мостоятельное питание, и находились на диете до окон-
чания эксперимента.

ЭКСПЕРИМЕНТ С ФТОРОМ

Кинетику фтора изучали у мышей линий CBA, BALB/c 
и BC. В контрольной группе исследовали фоновые уров-
ни фтора (виварный рацион), в опытной группе — пос-
ле поступления токсиканта с пищей (раствор фторида 
натрия с концентрацией 0,5 г/л; из расчета 1 мл — на 
мышь) в течение всей беременности самок и до конца 
эксперимента (возраст животных на момент эвтаназии 
1,5 мес).

С момента родов в обоих экспериментах содержание 
животных — посемейное (самка и ее потомство). Через 
месяц после родов самок отсаживали. Во избежание де-
фицита кальция и витаминов в рацион всех животных 
включали минеральную подкормку кусковым мелом и 
свежую зелень (в том числе при содержании животных 
на измененной диете). Болезненные процедуры и умерщ-
вление осуществляли путем передозировки эфирного 
наркоза (Правила проведения…, 1977). После эвтана-
зии животных исследовали массу их тела и массу бед-
ренных костей; определение концентрации токсиканта 
(90Sr — Бк/г; фтор — мкг/г) проводили по лаборатор-
ным методикам: 90Sr — методом радиометрии с исполь-
зованием калийных эталонов, фтор — потенциометри-
ческим методом с использованием фторселективного 
электрода (Стариченко, 2000; Стариченко, Кшнясев, 
2004). В эксперименте со 90Sr исследовано потомство из 
80 семей (количество животных n = 434), в эксперимен-
те с фтором — из 79 семей (n = 582). Количество дете-
нышей в семьях при рождении варьировало от 2 до 20, но 
в силу материнского каннибализма в трех семьях к концу 
эксперимента осталось по одному детенышу.

Концентрация 90Sr, а также масса тела и масса 
костей животных в обоих экспериментах имеют рас-
пределение, близкое к нормальному, концентрация 
фтора —логнормальное распределение. Поэтому для 
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соблюдения предположения нормальности использо-
вали логарифмическое преобразование концентрации 
фтора, однако для простоты изложения мы употребляем 
словосочетание «концентрация фтора», подразумевая 
под ним как собственно концентрацию, так и логарифм 
концентрации.

Для статистического вывода (на 5 % уровне зна-
чимости) использована компонентная модель иерар-
хического дисперсионного анализа — план со сме-
шанными эффектами, в которой факторы «группа», 
«пол», «возраст» (эксперимент со 90Sr), «линия» 
(эксперимент с фтором) и ковариата «величина поме-
та» рассмотрены как фиксированные, а фактор «се-

мья» — как случайный. Ковариата (сопутствующая 
независимая переменная) «величина помета» вклю-
чена в анализ, так как известно, что у многоплодных 
млекопитающих число детенышей в помете является 
одним из источников изменчивости массовых показа-
телей потомства.

В эксперименте со 90Sr уровни фактора «семья» сгруп-
пированы внутри уровней фактора «группа» (рис. 1), в эк-
сперименте с фтором — внутри фактора «линия» (рис. 2). 
Оценкой наследственной компоненты изменчивости ис-
следуемых признаков служил коэффициент внутриклас-
совой корреляции (R), соответствующий отношению ком-
поненты дисперсии случайного фактора «семья» к полной 

№№
семьи

Семья Группа Возраст на момент
введения 90Sr

Контроль

Монофагия

Контроль

Монофагия

8 недель

1–22

23–44

45–65

66–80

12 недель

Рис. 1. Схема распределения семей между экспериментальными группами разновозрастных мышей линии CBA при изучении 
кинетики 90Sr

№№
семьи

Семья Линия Группа

BALB/c

CBA

BC

Контроль 
(фоновый 

уровень фтора)

1–8

9–15

16–23

24–50

51–59

60–79

BALB/c

CBA

BC

Опыт 
(хроническое 
поступление 

фтора)

Рис. 2. Схема распределения семей между экспериментальными группами одновозрастных линейных мышей при изучении 
кинетики cтабильного фтора
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дисперсии (Sokal, Rohlf, 1995) (компонента дисперсии 
равна R × 100 %). Для описания данных использовали 
среднее значение и стандартную ошибку среднего или ме-
диану и квартили. Значимость различий между выборками 
оценивали с помощью t-критерия Стьюдента, F-критерия 
и критерия Ньюмена–Кеулса. Анализ данных выполнен с 
помощью компьютерного пакета лицензионной програм-
мы Statistica 6,0 (StatSoft Inc.).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Массовые характеристики и результаты радиомет-
рического анализа костной ткани экспериментальных 
животных представлены в табл. 1. Как следует из приве-
денных данных, на протяжении всего эксперимента жи-
вотные (суммарно самцы и самки), содержавшиеся на 
овсяной диете, были гораздо мельче контрольных (без 
выраженных диспропорций в размерах тела). В группах 
«монофагия» наблюдается значимое, по сравнению с 
контролем, уменьшение массы тела и массы бедрен-
ных костей: возраст 2,5 мес — F (1;295) = 868,4 и 
F (1;295) = 729,5 соответственно; возраст 3,5 мес — 
F (1;131) = 380,6 и F (1;131) = 380,6 соответственно. 
При сравнении разновозрастных контрольных групп 
друг с другом также наблюдаются значимые различия: 
масса тела — F (1;244) = 344,2; масса бедренных кос-
тей — F (1;244) = 337,6; при сравнении опытных групп 
друг с другом — F (1;182) = 43,2 и F (1;182) = 65,4 
соответственно. Различались также поведенческие и 

физиологические реакции животных. Например, у кон-
трольных животных уже в возрасте 2,5 мес наблюдали 
случаи спаривания и последующей беременности самок 
(родивших и беременных самок выбраковывали из эк-
сперимента) и отсутствие такового у животных, содер-
жавшихся на овсяной монофагии, как первой, так и вто-
рой возрастной групп. Кроме того, в некоторых семьях 
опытных групп после отсадки самок в месячном возрас-
те потомства часть детенышей погибали от истощения, 
так как не были готовы к переходу на самостоятельное 
питание. Приведенные факты свидетельствуют не толь-
ко о нарушении ростовых процессов, но и о гормональ-
ных сдвигах в организме опытных животных.

Как в контроле, так и в опыте наблюдается значимое 
снижение уровня депонирования 90Sr с возрастом. На-
пример, в «контроле-1» (суммарно для самцов и самок) 
концентрация 90Sr составляет 935 ± 17 Бк/г, в «контро-
ле-2» (суммарно для самцов и самок) — 643 ± 10 Бк/г, 
в опытных группах — 1606 ± 24 и 1266 ± 45 Бк/г со-
ответственно. При этом аккумуляция 90Sr у животных 
опытных групп значимо выше.

В таблице 2 представлены результаты эксперимента 
с фтором. В опытной группе (самцы и самки трех линий) 
наблюдается значимое, по сравнению с контрольной, 
уменьшение массы тела животных (F (1;569) = 78,7) и 
массы бедренной кости (F (1;569) = 36,7). Концентра-
ция фтора в костной ткани у отдельных особей в конт-
роле варьирует от 90 до 268 мкг/г и соответствует фо-
новому уровню содержания этого элемента в костной 

Возраст на 
момент эвтаназии

Группа Пол n
Масса, г

90Sr, Бк/г
Тело Бедренная кость1)

1 (2,5 мес)

Контроль-1

Самцы 94 18,8 ± 0,1* 0,1031 ± 0,001* 891 ± 22*

Самки 72 16,0 ± 0,1 0,0969 ± 0,001 992 ± 26

Самцы и самки 166 (22)2) 17,6 ± 0,2 0,1004 ± 0,001 935 ± 17

Опыт-1

Самцы 62 11,8 ± 0,3 0,0733 ± 0,001 1638 ± 35

Самки 71 11,6 ± 0,2 0,0722 ± 0,001 1579 ± 32

Самцы и самки 133 (22) 11,7 ± 0,2 0,0727 ± 0,001 1606 ± 24

2 (3,5 мес)

Контроль-2

Самцы 51 22,8 ± 0,3* 0,1206 ± 0,001 606 ± 9*

Самки 31 19,8 ± 0,2 0,1178 ± 0,001 704 ± 15

Самцы и самки 82 (21) 21,7 ± 0,3 0,1196 ± 0,001 643 ± 10

Опыт-2

Самцы 19 15,0 ± 0,4* 0,0894 ± 0,002 1169 ± 69

Самки 34 13,0 ± 0,4 0,0837 ± 0,002 1320 ± 57

Самцы и самки 53(15) 13,7 ± 0,3 0,0858 ± 0,002 1266 ± 45

Примечание: 
1) — обе кости.
2) — число семей в группе.
* — различия между самцами и самками в группе значимы на уровне p ≤ 0,05 (по t-критерию Стьюдента).

Таблица 1 
Концентрация 90Sr в костной ткани мышей линии CBA и массовые характеристики экспериментальных 
животных (M ± m)



ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ ГЕНЕТИКА ЧЕЛОВЕКА

❀ экологическая генетика     ТОМ VIII   №3   2010 ISSN 1811–0932

31

ткани млекопитающих и человека — 50–450 мкг/г 
(Габович, 1957; Книжников, 1975; Любашевский и др., 
1996). В опытной группе аккумуляция фтора на порядок 
выше — 980–6430 мкг/г.

При сравнении линий друг с другом внутри контроль-
ной и опытной групп оказалось, что различия в концент-
рации фтора между ними незначимы (по критерию Нью-
мена–Кеулса), за исключением линии СВА в опыте.

Влияние пола животных на массовые показатели и 
концентрацию 90Sr и фтора выявлено не во всех экспе-
риментальных группах (табл. 1, 2). Половой диморфизм 
характеристик массы у большинства видов позвоночных 

хорошо известен. На метаболические показатели поло-
вая принадлежность животных влияет в меньшей сте-
пени. Например, для 90Sr половые различия значимы в 
обеих контрольных, но отсутствуют в опытных группах; 
для фтора влияние этого фактора (на уровне отдельных 
линий внутри групп) не обнаружено.

Вместе с тем индивидуальные показатели депониро-
вания 90Sr и фтора различаются в отдельных эксперимен-
тальных группах в 2–8 раз (коэффициент вариации кон-
центрации 90Sr составляет 13,5–25,9 %, концентрации 
фтора — 23,5–36,5 %, массовых показателей — 5,8–
18,2 %). Несмотря на меньшую величину аккумуляции 

Группа Пол n
Масса, г

F, мкг/г
Тело Бедренная кость

Контроль

CBA

Самцы 17 17,6 ± 0,7 0,0573 ± 0,0027 161 ± 7

Самки 21 16,5 ± 0,6 0,0582 ± 0,0024 148 ± 6

Самцы и самки 38 (7) 1) 17,0 ± 0,4 0,0578 ± 0,0018 154 ± 5

BALB/c

Самцы 17 21,0 ± 0,5 0,0729 ± 0,0023 161 ± 6

Самки 24 19,8 ± 0,3 0,0681 ± 0,0013 153 ± 7

Самцы и самки 41 (8) 20,3 ± 0,3 0,0701 ± 0,0013 156 ± 5

BC

Самцы 47 17,7 ± 0,4* 0,0587 ± 0,0018 168 ± 5

Самки 40 16,5 ± 0,3 0,0571 ± 0,0017 159 ± 5

Самцы и самки 87 (8) 17,1 ± 0,3 0,0580 ± 0,0011 164 ± 4

Среднее по группе 166 (23) 17,9 ± 0,2 0,0609 ± 0,0009 160 ± 2

Опыт2)

CBA

Самцы 26 17,4 ± 0,2* 0,0594 ± 0,0010* 2957 ± 144

Самки 33 15,2 ± 0,2 0,0517 ± 0,0009 3141 ± 123

Самцы и самки 59 (9) 16,2 ± 0,2 0,0551 ± 0,0008 3060 ± 94

BALB/c

Самцы 81 17,9 ± 0,3* 0,0574 ± 0,0010 2773 ± 97

Самки 77 16,8 ± 0,3 0,0563 ± 0,0010 2603 ± 106

Самцы и самки 158 (27) 17,4 ± 0,2 0,0569 ± 0,0007 2690 ± 72

BC

Самцы 92 16,2 ± 0,3* 0,0598 ± 0,0010 2697 ± 92

Самки 107 15,3 ± 0,2 0,0588 ± 0,0009 2592 ± 100

Самцы и самки 199 (20) 15,7 ± 0,2 0,0593 ± 0,0007 2640 ± 68

Среднее по группе 416 (56) 16,4 ± 0,1 0,0578 ± 0,0004 2719 ± 45

Примечание: 
1) — число семей в группе.
2) — поступление фтора в пре- и постнатальный период.
* — различия между самцами и самками в группе внутри отдельных линий значимы на уровне p ≤ 0,05 (по t-критерию Стьюдента).

Таблица 2 
Концентрация фтора в костной ткани мышей линий CBA, BALB/c и BC и массовые характеристики 
экспериментальных животных (M ± m)
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90Sr в контрольных группах по сравнению с опытными, 
максимальные индивидуальные показатели депонирова-
ния в контрольных группах попадают в разброс индиви-
дуальных показателей в опытных группах, то есть размах 
индивидуальных показателей перекрывает межгруппо-
вые (Стариченко, 2005). Для фтора подобная картина 
наблюдается для отдельных линий внутри эксперимен-
тальных групп. При этом характерно, что особенности 
накопления 90Sr и фтора затрагивают целые семьи. Раз-
мах индивидуальных параметров депонирования внутри 
отдельных семей представлен на рисунках 3, 4.

Результаты дисперсионного анализа представлены в 
таблицах 3 и 4. Концентрации 90Sr и фтора приведены в 
сравнении с данными по массе тела и массе бедренной 
кости.

Эффекты факторов «пол», «возраст», «линия» и 
«группа» на все рассматриваемые показатели обсужде-
ны выше и совпадают с данными таблицы 1, 2. Влияние 
ковариаты «величина помета» в обоих случаях выявлено 
только для массы тела и массы бедренной кости.

Компонента дисперсии, обусловленная фактором 
«семья», значима (p < 0,0001) в обоих экспериментах 
для всех исследованных показателей. Внутрисемейная 
корреляция составляет для массы тела 0,391 в экспери-
менте со 90Sr и 0,455 — в эксперименте с фтором, для 
массы бедренных костей — 0,443 и 0,478, для концен-
трации веществ — 0,513 и 0,417 соответственно. При 
этом внутрисемейная корреляция обменных показателей 
(концентрации вещества) близка к корреляции массовых 
характеристик.

ОБСУЖДЕНИЕ

Генотипическая детерминированность чувствитель-
ности к действию остеотропных токсикантов, внешне-

му и внутреннему (в частности, от инкорпорированного 
в скелете 90Sr) облучению показана во многих работах 
(Поспишил, Ваха, 1986; Любашевский и др., 1996; Шве-
дов, Аклеев, 2001; Roderick, 1963; Storer, 1966; и др.). 
В отношении кинетики остеотропных веществ роль на-
следственной компоненты выявлена только для морфо-
физиологических факторов, ответственных за судьбу 
токсиканта в организме позвоночных (Стариченко и др., 
1993). И, хотя в настоящее время не подлежит сомне-
нию, что все признаки и свойства организма детерми-
нированы генетически, для остеотропных токсических 
веществ прямые доказательства наследственной обус-
ловленности их метаболизма отсутствуют. Более того, не 
обнаружив наследственную компоненту с помощью ме-
тода межлинейных сравнений, в частности для 90Sr, авто-
ры (Шведов, 1965; Шведов, Аклеев, 2001), в сущности, 
отрицают его наследственную детерминацию. Мы также 
показали незначительные межлинейные различия в на-
коплении фтора и отсутствие различий в депонировании 
90Sr (на этих же линиях лабораторных мышей) (Стари-
ченко, Григоркина, 1991).

Этот факт может быть интерпретирован с принципи-
ально других позиций. Согласно концепции лимитирую-
щих морфофизиологических факторов обмена (ЛМФФ) 
(Любашевский, 1980; Стариченко, 2007; Стариченко, 
Любашевский, 2009), кинетика остеотропного вещества 
в скелете позвоночных зависит от системы из 11 ЛМФФ 
(два из них — площадь костных поверхностей и объем 
кости — частично проявляются через массу скелета). 
Массовые характеристики скелета мышей нескольких 
линий (BALB/c, CBA, C57BL/6, BC), изученные нами 
ранее, очень близки и могут служить индикатором сходс-
тва костных морфоструктур и интенсивности протекания 
метаболических процессов в скелете (Стариченко и др., 
1993). Выявлено, что, несмотря на значимость различий 

Рис. 3. Концентрация 90Sr в костной ткани мышей CBA в отде-
льных семьях экспериментальных групп (К — контроль, 
О — опыт, 1-го и 2-го возрастов соответственно)

Рис. 4. Концентрация фтора в костной ткани линейных мышей в 
отдельных семьях экспериментальных групп (К — конт-
роль, О — опыт).
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по абсолютным значениям, относительные (в % от массы 
скелета) величины оказались сходными, что подтвердило 
предположение об однородности скелетных отношений у 
всех использованных линий (Стариченко и др., 1993).

В данном исследовании впервые на линейных мышах 
был применен метод семейного анализа. Обнаружение 
значимой и сравнимой по своей выраженности внутри-
семейной корреляции массовых и обменных показателей 
свидетельствует о наследственной детерминации мета-
болизма остеотропных токсических веществ. При этом 
использование в эксперименте с фтором сравнительной 
оценки вклада факторов «линия» и «семья» в общую на-
следственную компоненту изменчивости показало (Ста-
риченко, 2007), что фактор «семья» обладает превали-
рующим действием, так как по сравнению с фактором 
«линия» его эффект в 2–3 раза выше как для морфоло-
гических, так и для метаболических характеристик.

Относительно характеристик массы полученные ре-
зультаты согласуются с данными других авторов (Мина, 
Клевезаль, 1976; Никитюк, 1977; Мажуга, Хрисанфова, 
1980; Фогель, Мотульски, 1990; Castle, 1941; Falconer, 
1960; Roberts, 1965; Slemenda et al., 1996; и др.), иссле-
довавших наследственную изменчивость массы и разме-
ров тела у животных и человека и пришедших к выводу, 
что, несмотря на большие различия в оценках изменчи-
вости, она достигает, а иногда и превышает 0,5, и мало 

различается у позвоночных разных систематических 
групп.

Для линейных животных, характеризующихся вы-
сокой степенью генетической однородности, факт 
межсемейной изменчивости можно объяснить как 
эпигенетической изменчивостью, так и остаточной ге-
терогенностью животных внутри линий (спонтанные 
мутации, ошибки разведения) (Ригер, Михаэлис, 1967; 
Дубинин, 1976; Аршавский, 1980; Бландова и др., 1983; 
Васильев, 2005; Grüneberg, 1952). Значительная мор-
фологическая и метаболическая вариабельность среди 
мышей чистых линий (внутри линий) отмечена и другими 
авторами (Лебенгарц, 1989; Penet et al., 2006). К тому 
же при подборе животных для медико-биологических ис-
следований обычно производится жесткая выбраковка 
особей, отличающихся по конституциональным показа-
телям. Поскольку для целей данного эксперимента такой 
необходимости не было, мы использовали всех живот-
ных, полученных в ходе эксперимента.

Высокая внутрисемейная корреляция выявлена 
(Стариченко, Кшнясев, 2003; Стариченко, 2004; 2007) 
также для аккумуляции 90Sr у обыкновенной слепушон-
ки (Ellobius talpinus Pallas, 1770), обитающей в усло-
виях хронического поступления 90Sr (эпицентр ВУРСа, 
плотность загрязнения 90Sr 37 МБк/м2 ~ 1000 Ки/км2) 
и характеризующейся подземным образом жизни, посе-

 

Источник 
дисперсии

Эффект Остаток
F p ≤ R

Тип df MS df MS

Масса тела

Величина помета Фиксированный 1 68,25 71,99 10,80 6,32 0,0142 –

Группа Фиксированный 1 3955,03 73,58 10,36 381,70 0,0001 –

Пол Фиксированный 1 445,09 271,40 3,44 129,33 0,0001 –

Возраст Фиксированный 1 1747,47 72,89 10,55 165,68 0,0001 –

Семья Случайный 76 9,78 353,00 2,19 4,46 0,0001 0,391

Масса бедренной кости

Величина помета Фиксированный 1 0,0041 72,60 0,00024 16,96 0,0001 –

Группа Фиксированный 1 0,0865 73,95 0,00023 375,52 0,0001 –

Пол Фиксированный 1 0,0020 243,67 0,00007 28,43 0,0001 –

Возраст Фиксированный 1 0,0358 73,37 0,00023 152,60 0,0001 –

Семья Случайный 76 0,0002 353,00 0,00004 5,28 0,0001 0,443

Концентрация 90Sr

Величина помета Фиксированный 1 623389 73,31 197234 3,16 0,0796 –

Группа Фиксированный 1 40476254 74,38 188501 214,73 0,0001 –

Пол Фиксированный 1 348176 209,47 51320 6,78 0,0099 –

Возраст Фиксированный 1 16459766 73,91 192176 85,65 0,0001 –

Семья Случайный 76 176924 353,00 26543 6,67 0,0001 0,513

Таблица 3 
Коэффициент внутрисемейной корреляции массовых показателей и концентрации 90Sr 
у разновозрастных мышей линии CBA
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мейной организацией поселений и крайне малой способ-
ностью к расселению.

При этом следует обсудить эффекты других факто-
ров, на фоне которых проводили анализ. Так, умень-
шение массовых показателей животных, содержав-
шихся на овсяной монодиете, совпадает с известным 
из литературы фактом замедления ростовых процес-
сов в организме при несбалансированном рационе 
(Пархон, 1959; Касавина, Торбенко, 1979). Измель-
чание животных, развивавшихся на фоне поступления 
повышенных количеств фтора, может быть обуслов-
лено как прямым угнетающим действием фтора в пе-
риод самостоятельного питания, так и пре- и постна-
тальными эффектами воздействия фтора, прошедшего 
в кровь плода через плаценту во время беременности 
или поступившего с молоком матери (Габович, 1957; 
Книжников, 1975).

Межгрупповые различия в накоплении токсикантов 
связаны для фтора с уровнем его поступления (конт-
роль — фоновое, опыт — повышенное), для 90Sr — 
с различием возрастов и воздействием на протяжении 
длительного времени стрессирующего экзогенного фак-
тора — овсяной монодиеты. Аккумуляция 90Sr значимо 
выше у животных опытных групп, что соответствует 
данным других авторов об изменении поведения остеот-
ропных радионуклидов под влиянием эндо- и экзогенных 

факторов, например, при изменении диеты и гормональ-
ного статуса организма (см. обзор Стариченко и др., 
1993). Существование возрастной зависимости аккуму-
ляции остеотропных радионуклидов в скелете позвоноч-
ных также неоднократно описано в литературе (Мета-
болизм стронция, 1971; Булдаков, 1990; Любашевский, 
1980; Калистратова и др., 1996; Шведов, Аклеев, 2001; 
и др.).

Относительно влияния пола животных на величину 
накопления в скелете остеотропных веществ единого 
мнения нет. На сегодняшний день накоплены многочис-
ленные данные об относительно небольшом влиянии 
половой принадлежности на депонирование абсолютно-
го большинства остеотропных веществ, частью авторов 
существование половых особенностей обмена даже не 
обсуждается (Габович, 1957; Книжников, 1975; Stover 
et al., 1959; Momeni et al., 1976; Hefti, Marthaler, 1981; 
и др.). Исключение составляют период беременности и 
лактации, когда в организме самок происходят измене-
ния в минеральном обмене (Ильенко, Крапивко, 1989; 
Баженов и др., 1990), а также время быстрого роста, 
когда формируется масса скелета — за счет полового 
диморфизма в размерах скелета (тела) (Толстых и др., 
2001; Shagina et al., 2003).

Кажущееся противоречие в отсутствии влияния поло-
вой принадлежности животных на концентрацию фтора 

 

Источник 
дисперсии

Эффект Остаток
F p≤ R

Тип df MS df MS

Масса тела

Величина помета Фиксированный 1 996,62 64,56 27,79 35,86 0,0001 –

Группа Фиксированный 1 370,75 69,14 20,21 18,34 0,0001 –

Пол Фиксированный 1 207,90 273,76 3,87 53,69 0,0001 –

Линия Фиксированный 2 111,96 73,25 16,52 6,78 0,0020 –

Семья Случайный 74 16,01 502,00 2,28 7,03 0,0001 0,455

Масса бедренной кости

Величина помета Фиксированный 1 631071,7 65,26 52363,93 12,05 0,0009 –

Группа Фиксированный 1 179172,7 69,51 37982,57 4,72 0,0333 –

Пол Фиксированный 1 52083,5 258,11 6971,25 7,47 0,0067 –

Линия Фиксированный 2 275632,6 73,31 30980,45 8,90 0,0003 –

Семья Случайный 74 30014,6 502,00 3944,81 7,61 0,0001 0,478

Логарифм концентрации фтора

Величина помета Фиксированный 1 1,23 63,29 0,51 2,42 0,1249 –

Группа Фиксированный 1 930,99 68,48 0,37 2513,03 0,0001 –

Пол Фиксированный 1 0,34 301,69 0,08 4,49 0,0350 –

Линия Фиксированный 2 2,24 73,15 0,30 7,36 0,0012 –

Семья Случайный 74 0,29 502,00 0,05 6,17 0,0001 0,417

Таблица 4 
Коэффициент внутрисемейной корреляции массовых показателей и концентрации фтора 
у одновозрастных мышей линий CBA, BALB/c и BC
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внутри отдельных линий (табл. 2) и значимый (p < 0,035) 
эффект фактора «пол» на этот показатель при диспер-
сионном анализе (табл. 4) связан с укрупнением выбор-
ки, что ведет к увеличению чувствительности критерия. 
При анализе отдельно контрольной и опытной групп 
влияние фактора «пол» проявляется только в контроле 
(p = 0,032 и p = 0,199 соответственно) (Стариченко, 
Кшнясев, 2004). Во всех случаях эффект этого фактора 
на концентрацию токсикантов (по сравнению с другими 
факторами) самый небольшой.

Влияние ковариаты «величина помета», выяв-
ленное в обоих экспериментах только для массы тела 
и массы бедренной кости, подтверждает известный 
факт, что у многоплодных млекопитающих массовые 
показатели детенышей и их количество в помете име-
ют обратную зависимость (см. обзор Мина, Клевезаль, 
1976). То есть все экспериментальные результаты, за 
исключением эффекта фактора «семья», для которого 
в доступной нам литературе материал для сравнения от-
сутствует, находятся в полном соответствии с данными 
других авторов.

Таким образом, впервые с помощью семейного ана-
лиза потомства линейных лабораторных мышей про-
ведена оценка наследственной (семейной) компоненты 
изменчивости (внутрисемейной корреляции) кинетики 
остеотропных токсических веществ — 90Sr (однократное 
введение) и стабильного фтора (хроническое поступле-
ние) — в сравнении с изменчивостью морфологичес-
ких признаков (массы тела и массы бедренной кости), 
наследственная детеминированность которых доказана. 
Показано, что метаболизм остеотропных веществ в ске-
лете позвоночных наследственно (семейно) обусловлен; 
наследственная компонента изменчивости обменных и 
морфологических характеристик находится в пределах 
0,4–0,5 (p ≤ 0,0001). Эти данные представляют сущест-
венный интерес при экстраполяции на человека, для ко-
торого вряд ли возможна более четкая эксперименталь-
ная оценка.

В практическом плане учет наследственной компо-
ненты метаболизма остеотропных веществ является 
основой для прогноза их обмена в организме отдельных 
индивидов, входящих в группу риска при радиационных 
инцидентах или техногенных авариях (по способности к 
той или иной скорости депонирования), а также в слу-
чае преференции кандидатов при профессиональном 
отборе для работ в условиях патологических нагрузок 
на костно-суставную систему (например, при длитель-
ной гипокинезии, при хроническом поступлении фтора, 
свинца, бериллия и других остеотропных токсикантов). 
Этот же подход действителен при отборе сельскохо-
зяйственных животных, пригодных к выпасу на загряз-
ненных территориях (по потенциально низкому уровню 
аккумуляции). При этом особи с уменьшенным накоп-
лением поллютанта представляют ценный материал для 
селекции.

Автор выражает благодарность к. б. н. И. А. Кшня-
севу за помощь в статистической обработке материала, 
д. б. н. Н. М. Любашевскому и д. б. н. В. Н. Глотову — в 
обсуждении полученных результатов.
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METABOLISM OF OSTEOTROPIC TOXICAL SUBSTANCES: 
HEREDITARY DETERMINATION 

Starichenko V. I.

SUMMARY ❀ : The hereditary component of the variability (intrafam-

ily correlation) of the metabolism of osteotropic toxical substances — 
90Sr (a single injection) and stable fluorine (a chronic entering) were 

evaluated in laboratory linear mice in comparison with correlation of 

the morphological signs, hereditary of development of which is known. 

The evaluation was made with the control of the effects of sex, age and 

linear membership of animals and also taking into account the condi-

tions of their development and the size of offspring. Significant intra-

family correlation of the concentration of 90Sr and of fluorine in bone tis-

sue was revealed (r = 0,4–0,5; p < 0,0001). It can be compared with the 

correlation of morphological signs, which is the evidence of hereditary 

determinacy of the metabolism of osteotropic toxical substances.

K ❀ EY WORDS: osteotropic substances (90Sr, fluorine); bone tissue; linear 

mice; family analysis; analysis of variance; coefficient of intraclass correlation.
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