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ɺʚʝʜʝʥʠʝ 

 

 

ʉʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʳʝ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ  ʦʩʥʦʚʥʘʷ ʧʨʠʯʠʥʘ ʠʥʚʘʣʠʜʥʦʩʪʠ 

ʠ ʧʨʝʞʜʝʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʩʤʝʨʪʠ ʞʠʪʝʣʝʡ ʵʢʦʥʦʤʠʯʝʩʢʠ ʨʘʟʚʠʪʳʭ ʩʪʨʘʥ. ʈʦʩʪ 

ʟʘʙʦʣʝʚʘʝʤʦʩʪʠ, ʧʦʨʘʞʝʥʠʝ ʣʶʜʝʡ ʚʩʸ ʙʦʣʝʝ ʤʦʣʦʜʦʛʦ ʚʦʟʨʘʩʪʘ ʜʝʣʘʶʪ ʵʪʠ 

ʙʦʣʝʟʥʠ ʚʘʞʥʝʡʰʝʡ ʤʝʜʠʢʦ-ʩʦʮʠʘʣʴʥʦʡ ʧʨʦʙʣʝʤʦʡ ʟʜʨʘʚʦʦʭʨʘʥʝʥʠʷ 

(ɿʘʡʨʘʪʴʷʥʮ ʆ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ʉʠʪʥʠʢʦʚʘ ʄ. ʖ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; Howard P. 

A. ʠ ʩʦʘʚʪ, 2015). ʍʨʦʥʠʯʝʩʢʘʷ ʩʝʨʜʝʯʥʘʷ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʴ (ʍʉʅ)  ʦʜʥʦ ʠʟ 

ʩʘʤʳʭ ʯʘʩʪʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʡ ʩʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʡ ʩʠʩʪʝʤʳ 

(ʂʨʳʣʦʚʘ ʅ.ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011; ʌʨʦʣʦʚʘ ʕ. ɹ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2013; ɿʘʡʨʘʪʴʷʥʮ ʆ.ɺ. 

ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; Page K. et al., 2015). ʂʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʙʦʣʴʥʳʭ, ʢʦʪʦʨʳʝ 

ʜʦʩʪʠʛʘʶʪ ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʍʉʅ, ʧʦʩʪʦʷʥʥʦ ʨʘʩʪʝʪ.  

ʊʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ ʩʝʨʜʮʘ ï ʭʠʨʫʨʛʠʯʝʩʢʠʡ ʩʧʦʩʦʙ ʣʝʯʝʥʠʷ 

ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʍʉʅ (ɹʘʨʙʫʭʘʪʪʠ ʂ.ʆ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; Gass A. L. et 

al., 2015). ɽʞʝʛʦʜʥʦ ʚ ʤʠʨʝ ʧʨʦʚʦʜʠʪʩʷ ʙʦʣʝʝ 2500 ʦʧʝʨʘʮʠʡ ʧʦ ʧʝʨʝʩʘʜʢʝ 

ʩʝʨʜʮʘ. ɸʙʩʦʣʶʪʥʳʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʠʷʤʠ ʢ ʦʧʝʨʘʮʠʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ 

ʜʦʙʨʦʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʳʝ ʦʧʫʭʦʣʠ ʩʝʨʜʮʘ, ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʧʘʪʠʠ ʨʘʟʣʠʯʥʦʛʦ 

ʧʨʦʠʩʭʦʞʜʝʥʠʷ, ʥʝʦʧʝʨʘʙʝʣʴʥʳʝ ʚʨʦʞʜʝʥʥʳʝ ʧʦʨʦʢʠ ʩʝʨʜʮʘ (ʍʫʙʫʪʠʷ 

ʄ.ʐ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ʂʘʢʪʫʨʩʢʠʡ ʃ. ɺ., 2011; ʇʘʫʢʦʚ ɺ.ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; 

Doenst T. ʠ ʩʦʘʚʪ, 2015). ʆʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʘʣʣʦʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʩʝʨʜʮʘ ï 

ʩʝʨʴʝʟʥʘʷ ʧʨʦʙʣʝʤʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʚʦʛʦ ʛʦʜʘ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ, 

ʜʦʣʛʦʩʨʦʯʥʳʡ ʧʨʦʛʥʦʟ ʚ ʦʩʥʦʚʥʦʤ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʝʡ ʠ, ʢʘʢ 

ʩʣʝʜʩʪʚʠʝ, ʚʦʟʥʠʢʥʦʚʝʥʠʝʤ ʠʥʬʝʢʮʠʦʥʥʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ, ʛʠʧʝʨʪʝʥʟʠʠ, 

ʧʦʯʝʯʥʦʡ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʠ, ʟʣʦʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʳʭ ʦʧʫʭʦʣʝʡ ʠ ʚʘʩʢʫʣʦʧʘʪʠʠ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ (ʆʩʪʨʦʚʩʢʠʡ ʖ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011; ɹʘʨʙʫʭʘʪʪʠ ʂ.ʆ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2013; ʂʦʪʠʥʘ A. ɼ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; Allou N. et al., 2015; Ferrero P. et al., 

2015). ʇʨʦʮʝʜʫʨʘ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʘ ʚʩʣʝʜʩʪʚʠʝ ʤʘʣʦʛʦ 
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ʯʠʩʣʘ ʜʦʥʦʨʦʚ ʠ ʨʘʩʪʫʱʝʛʦ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʘ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ (Kellar C. A., 2015) 

ʆʨʛʘʥʠʟʘʮʠʷ ʜʦʥʦʨʩʪʚʘ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʧʨʘʚʦʚʦʛʦ ʨʝʛʫʣʠʨʦʚʘʥʠʷ, 

ʦʩʪʨʘʷ ʥʝʭʚʘʪʢʘ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʠʭ ʜʦʩʪʘʚʢʠ, 

ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ ʢʦʥʩʝʨʚʘʮʠʷ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʩʝʨʜʝʮ, ʪʨʫʜʥʦʩʪʴʶ ʧʦʠʩʢʘ 

ʠʤʤʫʥʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠ ʩʦʚʤʝʩʪʠʤʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʚʳʙʦʨ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ ʜʣʷ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ, ʧʦʞʠʟʥʝʥʥʦʝ ʥʘʟʥʘʯʝʥʠʝ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ, 

ʧʨʦʜʦʣʞʘʶʪ ʦʩʪʘʚʘʪʴʩʷ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʘʢʪʫʘʣʴʥʳʤʠ ʚʦʧʨʦʩʘʤʠ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʦʣʦʛʠʠ (ɹʦʢʝʨʠʷ ʃ. ɸ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; ʄʠʥʘʩʷʥ ʉ. ʄ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2013; ʉʫʜʞʘʝʚʘ ʆ. ɸ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; ʉʘʣʶʪʠʥ ʈ. ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014). ʇʦʵʪʦʤʫ 

ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʧʝʨʩʧʝʢʪʠʚʥʳʤ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝʤ ʧʘʪʦʣʦʛʠʠ ʤʦʞʥʦ ʩʯʠʪʘʪʴ ʨʘʟʚʠʪʠʝ 

ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ (Atala A., 2005; ʉʝʚʘʩʪʴʷʥʦʚ ɺ. ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011; 

Scarritt M. E. et al., 2015).  

ɺ ʨʘʟʚʠʪʠʠ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʧʨʠʦʨʠʪʝʪʥʳʤ 

ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝʤ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʠ 

ʙʠʦʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ, ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʢʦʪʦʨʳʭ ʧʦʟʚʦʣʠʣʦ ʙʳ ʨʝʰʘʪʴ ʢʘʢ ʵʪʠʯʝʩʢʠʝ, 

ʪʘʢ ʠ ʠʤʤʫʥʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʧʨʦʙʣʝʤʳ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʦʣʦʛʠʠ (ɸʭʤʝʜʦʚ ʐ. ɼ., ʠ 

ʩʦʘʚʪ., 2009; Lim M. L. et al., 2013; ʉʝʚʘʩʪʴʷʥʦʚ ɺ. ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; Li Y. et 

al., 2015). ɼʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ ʪʢʘʥʝʡ ʙʫʜʫʪ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʪʴʩʷ 

ʘʫʪʦʣʦʛʠʯʥʳʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ, ʯʪʦ ʧʦʟʚʦʣʠʪ ʠʟʙʝʞʘʪʴ 

ʧʦʞʠʟʥʝʥʥʦʛʦ ʥʘʟʥʘʯʝʥʠʷ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ  ʠ ʩʫʱʝʩʪʚʝʥʥʦ 

ʫʣʫʯʰʠʪ ʢʘʯʝʩʪʚʦ ʞʠʟʥʠ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ. ʅʝʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʧʨʠʨʦʜʥʳʭ 

ʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ ʧʦʣʥʦʩʪʴʶ ʚʦʩʧʨʦʠʟʚʦʜʠʪʴ ʩʣʦʞʥʫʶ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ 

ʤʝʞʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʧʨʠʚʝʣʘ ʢ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʪʴ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʝʩʪʝʩʪʚʝʥʥʳʝ ʤʝʞʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʤʘʪʨʠʢʩʳ, 

ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʝ ʦʪ ʜʦʥʦʨʦʚ.  

ɼʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ  ʵʪʦ ʩʧʦʩʦʙ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʢʘʨʢʘʩʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʡ 

ʥʘʧʨʘʚʣʝʥ  ʥʘ ʫʜʘʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʩ ʩʦʭʨʘʥʝʥʠʝʤ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ 

ʪʨʝʭʤʝʨʥʦʩʪʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʦʨʛʘʥʘ (Badylak S. F et al., 2011; Keane T. J., 2015; 

Wang H. et al., 2015; Momtahan N. et al., 2015).  ʄʝʪʦʜʳ ʦʮʝʥʢʠ 
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ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ, ʧʦʠʩʢ ʝʝ ʦʧʪʠʤʘʣʴʥʦʛʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ  

ʪʨʝʙʫʶʪ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʧʘʪʦʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ, ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʥʳʭ 

ʥʘ ʚʩʝʩʪʦʨʦʥʥʝʝ ʠʟʫʯʝʥʠʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʧʦʣʫʯʘʝʤʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ.  ʇʝʨʩʧʝʢʪʠʚʳ 

ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʝʩʪʝʩʪʚʝʥʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ ʙʫʜʫʪ 

ʟʘʚʠʩʝʪʴ ʦʪ  ʚʳʨʘʙʦʪʢʠ ʩʧʝʮʠʬʠʯʥʳʭ ʜʣʷ ʢʘʞʜʦʡ ʪʢʘʥʠ ʤʝʪʦʜʦʚ ʝʝ 

ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʠ ʦʮʝʥʢʠ (Chan V. et al., 2015; Kawasaki T. et al., 2015).  

ɺ ʤʠʨʦʚʦʡ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʝ ʠʤʝʶʪʩʷ ʝʜʠʥʠʯʥʳʝ ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ 

ʦʮʝʥʦʯʥʳʝ ʜʘʥʥʳʝ, ʦʪʩʫʪʩʪʚʫʶʪ ʯʝʪʢʠʝ ʢʨʠʪʝʨʠʠ, ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʶʱʠʝ 

ʧʨʠʛʦʜʥʦʩʪʴ ʢʘʨʢʘʩʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʜʣʷ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ ʚ 

ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ (Ott H.C. et al., 2008; Crapo P. M et al., 2011; Gilbert 

T.W. et al., 2011). ʇʘʪʦʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʘʷ ʦʮʝʥʢʘ ʢʘʨʢʘʩʘ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ 

ʩʝʨʜʮʘ, ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʘʷ ʜʣʷ ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʠ ʩʧʦʩʦʙʦʚ ʝʛʦ ʩʦʟʜʘʥʠʷ, 

ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʝʪʩʷ ʘʢʪʫʘʣʴʥʦʡ ʚ ʩʚʷʟʠ ʩ ʛʣʦʙʘʣʴʥʦʡ ʨʘʩʧʨʦʩʪʨʘʥʝʥʥʦʩʪʴʶ 

ʩʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʡ ʧʘʪʦʣʦʛʠʠ ʠ ʧʝʨʩʧʝʢʪʠʚʦʡ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ 

ʤʝʜʠʮʠʥʳ. 

ʎʝʣʴ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ: ʦʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʦʚʘʪʴ ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʠʟʤʝʥʝʥʠʷ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʩʝʨʜʮʘ ʧʦʩʣʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʦʮʝʥʠʪʴ ʝʛʦ ʧʨʠʛʦʜʥʦʩʪʴ ʜʣʷ 

ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ.  

ɼʣʷ ʜʦʩʪʠʞʝʥʠʷ ʮʝʣʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʙʳʣʠ ʧʦʩʪʘʚʣʝʥʳ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ 

ʟʘʜʘʯʠ: 

1) ʄʦʜʠʬʠʮʠʨʦʚʘʪʴ ʧʨʦʪʦʢʦʣ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ ʜʣʷ 

ʫʤʝʥʴʰʝʥʠʷ ʚʨʝʤʝʥʠ ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ ʠ ʤʠʥʠʤʠʟʘʮʠʠ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʭ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʡ ʤʘʪʨʠʢʩʘ. 

2) ɼʦʢʘʟʘʪʴ ʬʘʢʪ ʦʪʩʫʪʩʪʚʠʷ ʩʦʭʨʘʥʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠʣʠ ʦʪʜʝʣʴʥʳʭ 

ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʥʘ ʢʘʨʢʘʩʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʩ 

ʧʦʤʦʱʴʶ ʤʝʪʦʜʦʚ ʠʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʠ, ʩʚʝʪʦʚʦʡ ʠ ʬʣʫʦʨʝʩʮʝʥʪʥʦʡ 

ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ, ʦʮʝʥʠʪʴ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʝ ʙʝʣʢʦʚ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ ɼʅʂ 

ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ. 
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3) ʅʘ ʦʩʥʦʚʝ ʜʘʥʥʳʭ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ ʦʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʦʚʘʪʴ 

ʫʣʴʪʨʘʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʜʦ ʠ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ. ʋʩʪʘʥʦʚʠʪʴ ʦʩʥʦʚʥʳʝ ʧʨʦʯʥʦʩʪʥʳʝ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ 

ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʠ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʳʭ ʦʙʨʘʟʮʦʚ. 

4) ʈʘʟʨʘʙʦʪʘʪʴ ʧʨʦʪʦʢʦʣ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ 

ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʤʠ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʤʠ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ. 

5) ʆʧʨʝʜʝʣʠʪʴ ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʴ, ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʢ ʘʜʛʝʟʠʠ ʠ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝ 

ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ 

ʢʣʝʪʦʢ, ʟʘʩʝʣʝʥʥʳʭ ʚ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ. 

ʅʘʫʯʥʘʷ ʥʦʚʠʟʥʘ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ 

ʈʘʟʨʘʙʦʪʘʥ ʤʦʜʠʬʠʮʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ-ʵʥʟʠʤʘʪʠʯʝʩʢʠʡ ʧʨʦʪʦʢʦʣ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ, ʧʦʟʚʦʣʷʶʱʠʡ ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦ 

ʩʦʭʨʘʥʠʪʴ ʛʠʩʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʫʶ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ, ʝʛʦ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʝ ʙʝʣʢʠ (ʢʦʣʣʘʛʝʥ I ʠ IV ʪʠʧʘ, ʣʘʤʠʥʠʥ, ʬʠʙʨʦʥʝʢʪʠʥ, ʵʣʘʩʪʠʥ), 

ʬʘʢʪʦʨʳ ʨʦʩʪʘ (VEGF), ʵʣʠʤʠʥʠʨʦʚʘʪʴ ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʠ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʝ 

ʤʦʣʝʢʫʣʳ-ʘʥʪʠʛʝʥʳ (ɼʅʂ, MHC I ʪʠʧʘ, ʬʘʢʪʦʨ ɺʠʣʣʝʙʨʘʥʜʘ, 

ʪʨʦʧʦʤʠʦʟʠʥ, ʜʝʩʤʠʥ), ʦʙʝʩʧʝʯʠʪʴ ʱʘʜʷʱʠʡ ʨʝʞʠʤʘ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ 

ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ, ʩʥʠʟʠʪʴ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʶ ʠ ʚʨʝʤ ̫ ʵʢʩʧʦʟʠʮʠʠ 

ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʚʝʨʦʷʪʥʦʩʪʴ ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʪʘʤʠʥʘʮʠʠ 

ʧʦʣʫʯʘʝʤʦʛʦ ʢʘʨʢʘʩʘ. 

ʇʨʝʜʣʦʞʝʥ ʩʧʦʩʦʙ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ, ʚʧʝʨʚʳʝ ʜʘʥʘ ʦʮʝʥʢʘ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ, ʘʜʛʝʟʠʠ ʠ 

ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʶ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ 

ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʢʘʨʢʘʩʝ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ 

ʧʦʩʣʝ ʠʭ ʠʥʪʨʘʚʘʟʘʣʴʥʦʛʦ ʚʚʝʜʝʥʠʷ ʚ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʳʡ ʩʝʨʜʝʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ. 

ʊʝʦʨʝʪʠʯʝʩʢʘʷ ʠ ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʘʷ ʟʥʘʯʠʤʦʩʪʴ. ɼʘʥʥʳʝ ʧʨʦʚʝʜʝʥʥʳʭ 

ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘʣʴʥʳʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʫʣʫʯʰʠʣʠ ʧʦʥʠʤʘʥʠʝ ʧʨʦʮʝʩʩʘ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ, ʨʘʩʰʠʨʠʣʠ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʠʷ ʦ ʧʨʦʮʝʩʩʝ 
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ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ, ʩʦʟʜʘʣʠ ʦʩʥʦʚʫ ʜʣʷ 

ʜʘʣʴʥʝʡʰʠʭ ʨʘʟʨʘʙʦʪʦʢ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʩʝʨʜʮʘ. 

ʄʝʪʦʜʦʣʦʛʠʷ ʠ ʤʝʪʦʜʳ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʟʘʢʣʶʯʘʣʘʩʴ ʚ ʩʠʩʪʝʤʥʦʤ 

ʧʦʜʭʦʜʝ ʠ ʢʦʤʧʣʝʢʩʥʦʤ ʘʥʘʣʠʟʝ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ, 

ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʳʭ ʤʝʪʦʜʦʚ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʝʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ ʠʭ ʦʙʷʟʘʪʝʣʴʥʦʤ ʩʦʧʦʩʪʘʚʣʝʥʠʠ ʩ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʘʤʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ 

ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ. ɹʳʣ ʧʨʦʚʝʜʝʥ ʢʨʠʪʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ ʥʘʫʯʥʳʭ ʪʨʫʜʦʚ 

ʦʪʝʯʝʩʪʚʝʥʥʳʭ ʠ ʟʘʨʫʙʝʞʥʳʭ ʫʯʝʥʳʭ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ ʧʘʪʦʤʦʨʬʦʣʦʛʠʠ, 

ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʦʡ ʠ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʙʠʦʣʦʛʠʠ, ʛʠʩʪʦʣʦʛʠʠ, ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ 

ʤʝʜʠʮʠʥʳ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʟʘʥʠʤʘʣʠʩʴ ʧʨʦʙʣʝʤʦʡ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʳʭ 

ʩʝʨʜʝʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ, ʠʟʫʯʝʥʠʝʤ ʠʭ ʦʩʥʦʚʥʳʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʠ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ 

ʩʦ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ.  

ʄʝʪʦʜʘʤʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ, ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʥʳʤʠ ʚ ʨʘʙʦʪʝ ʙʳʣʠ: 

ʛʠʩʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ, ʠʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ, ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʦ-ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ, 

ʬʠʟʠʯʝʩʢʠʡ, ʦʧʠʩʘʪʝʣʴʥʳʡ ʠ ʩʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʠʡ. ʀʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʩʷ ʨʷʜ 

ʪʨʘʜʠʮʠʦʥʥʳʭ ʵʤʧʠʨʠʯʝʩʢʦ-ʪʝʦʨʝʪʠʯʝʩʢʠʭ ʠ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘʣʴʥʳʭ ʤʝʪʦʜʦʚ 

ʥʘʫʯʥʦʛʦ ʧʦʟʥʘʥʠʷ. 

ʆʩʥʦʚʥʳʝ ʧʦʣʦʞʝʥʠʷ, ʚʳʥʦʩʠʤʳʝ ʥʘ ʟʘʱʠʪʫ 

1. ɺ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʤʦʜʠʬʠʮʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ-ʵʥʟʠʤʘʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ ʩ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝʤ ʜʝʟʦʢʩʠʭʦʣʘʪʘ 

ʥʘʪʨʠʷ ʠ ɼʅʂʘʟʳ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʤ ʤʘʪʨʠʢʩʝ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ ʦʪʩʫʪʩʪʚʫʶʪ 

ʥʝʧʦʚʨʝʞʜʸʥʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ, ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʷʜʨʘ, ʙʝʣʢʠ ʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʤʝʤʙʨʘʥ (MHC 

I ʪʠʧʘ, ʬʘʢʪʦʨ ɺʠʣʣʝʙʨʘʥʜʘ, ʜʝʩʤʠʥ), ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʩʦʢʨʘʪʠʪʝʣʴʥʳʝ 

ʙʝʣʢʠ (ʪʨʦʧʦʤʠʦʟʠʥ), ʩʦʭʨʘʥʷʶʪʩʷ ʙʝʣʢʠ (ʢʦʣʣʘʛʝʥ I ʠ IV ʪʠʧʘ, ʣʘʤʠʥʠʥ, 

ʵʣʘʩʪʠʥ, ʬʠʙʨʦʥʝʢʪʠʥ, VEGF), ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʪ ʩʥʠʞʝʥʠʝ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʛʦ 

ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʷ ɼʅʂ ʜʦ ʫʨʦʚʥʷ ʥʝ ʤʝʥʝʝ 20% ʠ ʧʦʚʳʰʝʥʠʝ ʦʩʥʦʚʥʳʭ 

ʧʨʦʯʥʦʩʪʥʳʭ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢ ʥʝ ʤʝʥʝʝ, ʯʝʤ ʚ 1,8-1,9 ʨʘʟʘ ʚ 

ʩʨʘʚʥʝʥʠʠ ʩ ʠʩʭʦʜʥʳʤ. 
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2. ʄʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʝ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ, 

ʟʘʩʝʣʝʥʳʝ ʥʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ, ʩʧʦʩʦʙʥʳ 

ʧʨʠʢʨʝʧʣʷʪʴʩʷ ʢ ʥʝʤʫ, ʦʩʪʘʶʪʩʷ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʳʤʠ ʠ ʩʦʭʨʘʥʷʶʪ 

ʤʝʪʘʙʦʣʠʯʝʩʢʫʶ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʧʨʠʦʙʨʝʪʘʶʪ ʧʦʪʝʥʮʠʶ ʢ 

ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʝ ʚ ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʦʤ ʠ ʤʳʰʝʯʥʦʤ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʠ ʙʝʟ 

ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʷ ʬʘʢʪʦʨʦʚ ʨʦʩʪʘ ʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʦʯʥʳʭ ʩʨʝʜ.  

3. ɸʮʝʣʣʶʣʷʨʥʳʡ ʩʝʨʜʝʯʥʳʡ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ, 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ, ʤʦʞʝʪ ʙʳʪʴ 

ʧʦʪʝʥʮʠʘʣʴʥʦʡ ʦʩʥʦʚʦʡ ʜʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ. 

ɼʦʩʪʦʚʝʨʥʦʩʪʴ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʘ ʦʙʰʠʨʥʦʡ 

ʵʤʧʠʨʠʯʝʩʢʦʡ ʙʘʟʦʡ, ʦʧʠʨʘʶʱʝʡʩʷ ʥʘ ʪʝʦʨʝʪʠʯʝʩʢʠʡ ʠ ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʠʡ 

ʤʘʪʝʨʠʘʣ, ʩʦʙʨʘʥʥʳʡ ʘʚʪʦʨʦʤ, ʘʜʝʢʚʘʪʥʦʡ ʩʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʦʡ ʦʙʨʘʙʦʪʢʦʡ 

ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ. ɺ ʧʨʦʮʝʩʩʝ ʧʦʜʛʦʪʦʚʢʠ ʠ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʨʘʙʦʪʳ ʦʩʥʦʚʥʳʝ ʝʝ 

ʧʦʣʦʞʝʥʠʷ ʦʙʩʫʞʜʘʣʠʩʴ ʥʘ ʥʘʫʯʥʳʭ ʠ ʥʘʫʯʥʦ-ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʠʭ ʬʦʨʫʤʘʭ ʩ 

ʫʯʘʩʪʠʝʤ ʚʝʜʫʱʠʭ ʩʧʝʮʠʘʣʠʩʪʦʚ. 

ʇʦ ʪʝʤʝ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʠ ʦʧʫʙʣʠʢʦʚʘʥʦ 15 ʨʘʙʦʪ, ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ 5 ʚ 

ʞʫʨʥʘʣʘʭ, ʠʟ ʧʝʨʝʯʥʷ ʨʝʢʦʤʝʥʜʦʚʘʥʥʳʭ ɺʳʩʰʝʡ ʘʪʪʝʩʪʘʮʠʦʥʥʦʡ 

ʢʦʤʠʩʩʠʝʡ ʄʠʥʠʩʪʝʨʩʪʚʘ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ ʠ ʥʘʫʢʠ ʈʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʌʝʜʝʨʘʮʠʠ ʜʣʷ 

ʧʫʙʣʠʢʘʮʠʠ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ ʢʘʥʜʠʜʘʪʩʢʠʭ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʡ. ʇʦʣʫʯʝʥ 1 ʧʘʪʝʥʪ ʈʌ 

ʥʘ ʠʟʦʙʨʝʪʝʥʠʝ. 

ʈʘʟʨʘʙʦʪʘʥʥʘʷ ʤʝʪʦʜʠʢʘ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ 

ʢʨʳʩʳ ʠ ʝʛʦ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʝʡ ʚʥʝʜʨʝʥʘ ʚ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʠ 

ʬʫʥʜʘʤʝʥʪʘʣʴʥʳʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ, ʚ 

ʮʝʥʪʨʘʣʴʥʦʡ ʥʘʫʯʥʦ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʩʢʦʡ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʠ ɻɹʆʋ ɺʇʆ ʂʫʙɻʄʋ 

ʄʠʥʟʜʨʘʚʘ ʈʦʩʩʠʠ, ɻɹʋɿ çʅʘʫʯʥʦ-ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʩʢʠʡ ʠʥʩʪʠʪʫʪ ï ʂʨʘʝʚʘʷ 

ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʘʷ ʙʦʣʴʥʠʮʘ ˉ 1 ʠʤ. ʉ. ɺ. ʆʯʘʧʦʚʩʢʦʛʦè ʄɿʂʂ,  ʚ ʎʝʥʪʨʝ 

ʥʘʫʯʥʦ-ʠʥʥʦʚʘʮʠʦʥʥʦʛʦ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ɻɹʆʋ ɺʇʆ ʉʪɻʄʋ ʄʠʥʟʜʨʘʚʘ ʈʦʩʩʠʠ. 

ʅʘʫʯʥʳʝ ʧʦʣʦʞʝʥʠʷ ʠʩʧʦʣʴʟʫʶʪʩʷ ʚ ʣʝʢʮʠʦʥʥʦʤ ʢʫʨʩʝ ʠ ʧʨʠ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʠ 

ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʠʭ ʟʘʥʷʪʠʡ ʩʦ ʩʪʫʜʝʥʪʘʤʠ  3 ʢʫʨʩʘ ʣʝʯʝʙʥʦʛʦ ʠ ʧʝʜʠʘʪʨʠʯʝʩʢʦʛʦ 
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ʬʘʢʫʣʴʪʝʪʘ ʧʦ ʜʠʩʮʠʧʣʠʥʝ çʀʤʤʫʥʦʣʦʛʠʷè ʥʘ ʢʘʬʝʜʨʝ ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʦʡ 

ʠʤʤʫʥʦʣʦʛʠʠ, ʘʣʣʝʨʛʦʣʦʛʠʠ ʠ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʥʦʡ ʜʠʘʛʥʦʩʪʠʢʠ ʌʇʂ ʠ ʇʇʉ, ʚ 

ʣʝʢʮʠʦʥʥʦʤ ʢʫʨʩʝ ʠ ʧʨʠ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʠ ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʠʭ ʟʘʥʷʪʠʡ ʩʦ ʩʪʫʜʝʥʪʘʤʠ 

3 ʢʫʨʩʘ ʣʝʯʝʙʥʦʛʦ ʠ ʧʝʜʠʘʪʨʠʯʝʩʢʦʛʦ ʬʘʢʫʣʴʪʝʪʦʚ, ʧʨʠ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʠ 

ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʠʭ ʟʘʥʷʪʠʡ ʩ ʠʥʪʝʨʥʘʤʠ ʧʦ ʪʝʤʝ "ʈʝʛʝʥʝʨʘʮʠʷ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ ʪʢʘʥʝʡ" 

ʥʘ ʢʘʬʝʜʨʝ ʧʘʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʘʥʘʪʦʤʠʠ ɻɹʆʋ ɺʇʆ ʂʫʙɻʄʋ ʄʠʥʟʜʨʘʚʘ 

ʈʦʩʩʠʠ.  

ɸʧʨʦʙʘʮʠʷ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ. ʆʩʥʦʚʥʳʝ ʧʦʣʦʞʝʥʠʷ 

ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʠ ʠʟʣʦʞʝʥʳ ʥʘ ɺʪʦʨʦʡ ʚʩʝʨʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʰʢʦʣʝ ʧʦ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ 

ʤʝʜʠʮʠʥʝ ʜʣʷ ʤʦʣʦʜʳʭ ʫʯʝʥʳʭ ʩ ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʳʤ ʫʯʘʩʪʠʝʤ çʆʪ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʢ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʝè (ʂʨʘʩʥʦʜʘʨ, 2012), ʊʨʝʪʴʝʡ 

ʚʩʝʨʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʰʢʦʣʝ ʜʣʷ ʤʦʣʦʜʳʭ ʫʯʝʥʳʭ ʩ ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʳʤ ʫʯʘʩʪʠʝʤ 

çʈʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʘʷ ʤʝʜʠʮʠʥʘ. ʄʠʨʦʚʦʡ ʦʧʳʪ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʠ 

ʣʝʛʢʠʭè (ʂʨʘʩʥʦʜʘʨ, 2012), ʄʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʦʤ ʩʠʤʧʦʟʠʫʤʝ ʠ ʏʝʪʚʝʨʪʦʡ 

ʚʩʝʨʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʰʢʦʣʝ ʧʦ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʝ ʜʣʷ ʤʦʣʦʜʳʭ ʫʯʝʥʳʭ ʩ 

ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʳʤ ʫʯʘʩʪʠʝʤ çʈʝʛʝʥʝʨʘʮʠʷ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ ʪʢʘʥʝʡè (ʂʨʘʩʥʦʜʘʨ, 

2013), ɺʩʝʤʠʨʥʦʡ ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʠ ʧʦ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʝ (ɻʝʨʤʘʥʠʷ, 

ʃʝʡʧʮʠʛ, 2013), ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʦʡ ʥʘʫʯʥʦʡ ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʠ çʅʘʫʢʘ ʙʫʜʫʱʝʛʦè 

(ʉʘʥʢʪ-ʇʝʪʝʨʙʫʨʛ, 2014), XIV  ʚʩʝʨʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʚʳʩʪʘʚʢʝ ʥʘʫʯʥʦ-

ʪʝʭʥʠʯʝʩʢʦʛʦ ʪʚʦʨʯʝʩʪʚʘ ʤʦʣʦʜʸʞʠ ʅʊʊʄ-2014 (ʄʦʩʢʚʘ, 2014), ʬʠʥʘʣʝ 

ʦʙʱʝʨʦʩʩʠʡʩʢʦʛʦ ʥʘʫʯʥʦ-ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʤʝʨʦʧʨʠʷʪʠʷ çʕʩʪʘʬʝʪʘ 

ʚʫʟʦʚʩʢʦʡ ʥʘʫʢʠ ï 2014è (ʄʦʩʢʚʘ, 2014), ʄʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʦʤ ʩʠʤʧʦʟʠʫʤʝ ʠ 

ʐʢʦʣʝ ʤʦʣʦʜʳʭ ʫʯʝʥʳʭ çʈʝʛʝʥʝʨʘʮʠʷ ʠʥʪʨʘʪʦʨʘʢʘʣʴʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ 

ʪʢʘʥʝʡè (ʂʨʘʩʥʦʜʘʨ, 2014), XIII ʝʞʝʛʦʜʥʦʤ ʦʙʨʘʟʦʚʘʪʝʣʴʥʦʤ ʬʦʨʫʤʝ 

çʉʦʟʜʘʡ ʩʝʙʷ ʩʘʤ  2014è (ʂʨʘʩʥʦʜʘʨ, 2014), ʥʘʫʯʥʦ-ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʦʡ 

ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʠ çʉʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʳʝ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ: ʦʪ ʧʨʦʬʠʣʘʢʪʠʢʠ ʜʦ 

ʠʥʪʝʨʚʝʥʮʠʠ, ʦʙʲʝʜʠʥʷʷ ʫʩʠʣʠʷè (ʋʬʘ, 2015), ɺʩʝʤʠʨʥʦʡ ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʠ ʧʦ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʝ (ɻʝʨʤʘʥʠʷ, ʃʝʡʧʮʠʛ, 2015).  
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ɻʃɸɺɸ 1. ʉʆɺʈɽʄɽʅʅʓʁ ɺɿɻʃʗɼ ʅɸ ʇɽʈʉʇɽʂʊʀɺʓ 

ʉʆɿɼɸʅʀʗ ʀʉʂʋʉʉʊɺɽʅʅʆɻʆ ʉɽʈɼʎɸ (ʆʙʟʦʨ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʳ) 

1.1 ʆʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʘʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ ʜʦʥʦʨʩʢʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ 

ʯʝʣʦʚʝʢʫ: ʣʠʤʠʪʠʨʫʶʱʠʝ ʬʘʢʪʦʨʳ. 

ʉʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʳʝ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ  ʦʩʥʦʚʥʘʷ ʧʨʠʯʠʥʘ ʠʥʚʘʣʠʜʥʦʩʪʠ 

ʠ ʧʨʝʞʜʝʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʩʤʝʨʪʠ ʞʠʪʝʣʝʡ ʵʢʦʥʦʤʠʯʝʩʢʠ ʨʘʟʚʠʪʳʭ ʩʪʨʘʥ. ʈʦʩʪ 

ʟʘʙʦʣʝʚʘʝʤʦʩʪʠ, ʧʦʨʘʞʝʥʠʝ ʣʶʜʝʡ ʚʩʸ ʙʦʣʝʝ ʤʦʣʦʜʦʛʦ ʚʦʟʨʘʩʪʘ ʜʝʣʘʶʪ ʵʪʠ 

ʙʦʣʝʟʥʠ ʚʘʞʥʝʡʰʝʡ ʤʝʜʠʢʦ-ʩʦʮʠʘʣʴʥʦʡ ʧʨʦʙʣʝʤʦʡ ʟʜʨʘʚʦʦʭʨʘʥʝʥʠʷ 

(ɿʘʡʨʘʪʴʷʥʮ ʆ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ʉʠʪʥʠʢʦʚʘ ʄ. ʖ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012;).  

ʍʨʦʥʠʯʝʩʢʘʷ ʩʝʨʜʝʯʥʘʷ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʴ (ʍʉʅ)  ʦʜʥʦ ʠʟ ʩʘʤʳʭ 

ʯʘʩʪʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʡ ʩʝʨʜʝʯʥʦ-ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʡ ʩʠʩʪʝʤʳ. (ɼʷʜʴʛʢ 

ɸ.ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2008; ʂʨʳʣʦʚʘ ʅ.ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011; ʌʨʦʣʦʚʘ ʕ. ɹ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2013; ɿʘʡʨʘʪʴʷʥʮ ʆ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; Page K. et al., 2015) ʂʦʣʠʯʝʩʪʚʦ 

ʙʦʣʴʥʳʭ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʜʦʩʪʠʛʘʶʪ ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʍʉʅ, ʧʦʩʪʦʷʥʥʦ ʨʘʩʪʝʪ. 

ʉʦʛʣʘʩʥʦ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʶ ʈʦʩʩʠʡʩʢʦʛʦ ʢʘʨʜʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʛʦ ʦʙʱʝʩʪʚʘ, 

ʢʦʥʝʯʥʘʷ ʩʪʘʜʠʷ (III-ʷ ʩʪʘʜʠʷ ʧʦ ʢʣʘʩʩʠʬʠʢʘʮʠʠ ɺʘʩʠʣʝʥʢʦ-ʉʪʨʘʞʝʩʢʦ) 

ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʝʪʩʷ ʚʳʨʘʞʝʥʥʳʤʠ ʠʟʤʝʥʝʥʠʷʤʠ ʛʝʤʦʜʠʥʘʤʠʢʠ ʠ ʪʷʞʝʣʳʤʠ 

(ʥʝʦʙʨʘʪʠʤʳʤʠ) ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʤʠ ʠʟʤʝʥʝʥʠʷʤʠ ʦʨʛʘʥʦʚ-ʤʠʰʝʥʝʡ: ʩʝʨʜʮʘ, 

ʣʝʛʢʠʭ, ʩʦʩʫʜʦʚ, ʛʦʣʦʚʥʦʛʦ ʤʦʟʛʘ, ʧʦʯʝʢ (ʉʦʣʦʤʘʭʠʥʘ ʅ.ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2009;  

ʂʠʨʰʠʥʘ ʅ.ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2009; ʂʦʟʠʦʣʦʚʘ ʅ.ɸ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ɿʫʙʘʡʜʦʚ ʈ.ʅ. 

ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ʈʝʟʥʠʢ ɽ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ɸʢʘʸʤʦʚʘ ʆ.ʅ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010)  

ʆʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʘʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ ʩʝʨʜʮʘ  ʝʜʠʥʩʪʚʝʥʥʳʡ 

ʨʘʜʠʢʘʣʴʥʳʡ ʭʠʨʫʨʛʠʯʝʩʢʠʡ ʤʝʪʦʜ ʣʝʯʝʥʠʷ ʙʦʣʴʥʳʭ ʚ ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ 

ʩʪʘʜʠʠ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʠ (ɹʘʨʙʫʭʘʪʪʠ ʂ.ʆ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012). 

ʂʘʞʜrʡ ʛʦʜ ʚ ʤʠʨʝ, ʧʦ ʜʘʥʥʳʤ ɺʆɿ, ʧʨʦʚʦʜʷʪʩʷ ʙʦʣʝʝ 5400 ʦʧʝʨʘʮʠʡ ʧʦ 

ʧʝʨʝʩʘʜʢʝ ʩʝʨʜʮʘ. ɸʙʩʦʣʶʪʥʳʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʠʷʤʠ ʢ ʦʧʝʨʘʮʠʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ: 

ʢʘʨʜʠʦʛʝʥʥʳʡ ʰʦʢ, ʧʨʠ ʢʦʪʦʨʦʤ ʪʨʝʙʫʝʪʩʷ ʜʣʠʪʝʣʴʥʦʝ ʚʥʫʪʨʠʚʝʥʥʦʝ 

ʚʚʝʜʝʥʠʝ ʧʨʝʧʘʨʘʪʦʚ ʩ ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʳʤ ʠʥʦʪʨʦʧʥʳʤ ʜʝʡʩʪʚʠʝʤ ʠʣʠ 
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ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʚʥʫʪʨʠʘʦʨʪʘʣʴʥʦʡ ʙʘʣʣʦʥʥʦʡ ʢʦʥʪʨʧʫʣʴʩʘʮʠʠ ʠʣʠ 

ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʦʛʦ ʫʩʪʨʦʡʩʪʚʘ ʜʣʷ ʚʩʧʦʤʦʛʘʪʝʣʴʥʦʛʦ ʢʨʦʚʦʦʙʨʘʱʝʥʠʷ, ʩʪʦʡʢʦ 

ʩʦʭʨʘʥʷʶʱʘʷʩʷ ʩʝʨʜʝʯʥʘʷ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʴ, ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʘʷ IV ʌʂ 

NYHA, ʧʨʠ ʢʦʪʦʨʦʡ ʠʤʝʝʪʩʷ ʫʩʪʦʡʯʠʚʦʩʪʴ ʢ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ, ʥʝ 

ʧʦʜʜʘʶʱʠʝʩʷ ʣʝʯʝʥʠʶ ʠ ʪʷʞʝʣʳʝ ʩʠʤʧʪʦʤʳ ʩʪʝʥʦʢʘʨʜʠʠ ʫ ʙʦʣʴʥʳʭ ʩ ʀɹʉ 

ʧʨʠ ʥʝʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʠ ʚʳʧʦʣʥʝʥʠʷ ʨʝʚʘʩʢʫʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ 

ʯʨʝʩʢʦʞʥʦʛʦ ʚʤʝʰʘʪʝʣʴʩʪʚʦ ʥʘ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʘʨʪʝʨʠʷʭ ʠʣʠ ʭʠʨʫʨʛʠʯʝʩʢʦʛʦ 

ʚʤʝʰʘʪʝʣʴʩʪʚʘ ʧʨʠʤʝʥʷʝʤʦʛʦ ʚ ʧʦʣʥʦʤ ʦʙʲʝʤʝ, ʫʛʨʦʞʘʶʱʠʝ ʞʠʟʥʠ 

ʘʨʠʪʤʠʠ, ʥʝ ʧʦʜʜʘʶʱʠʝʩʷ ʣʝʯʝʥʠʶ, ʚʢʣʶʯʘʶʱʝʤʫ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʫʶ 

ʪʝʨʘʧʠʶ, ʢʘʪʝʪʝʨʥʫʶ ʘʙʣʘʮʠʶ ʠ/ʠʣʠ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʢʘʨʜʠʦʚʝʨʪʝʨʘ-

ʜʝʬʠʙʨʠʣʣʷʪʦʨʘ  (ʍʫʙʫʪʠʷ ʄ.ʐ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010).  ɺ ʈʦʩʩʠʠ ʚ 2011 ʛ. 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ ʩʝʨʜʮʘ ʚʳʧʦʣʥʷʣʘʩʴ ʚ 9 ʮʝʥʪʨʘʭ, ʚʩʝʛʦ ʙʳʣʦ ʚʳʧʦʣʥʝʥʦ 

107 ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʡ (ɻʦʪʴʝ ʉ.ɺ., 2013).  

ʆʨʛʘʥʠʟʘʮʠʷ ʜʦʥʦʨʩʪʚʘ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʧʨʘʚʦʚʦʛʦ 

ʨʝʛʫʣʠʨʦʚʘʥʠʷ, ʦʩʪʨʘʷ ʥʝʭʚʘʪʢʘ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʠʭ 

ʜʦʩʪʘʚʢʠ, ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ ʢʦʥʩʝʨʚʘʮʠʷ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʩʝʨʜʝʮ, ʪʨʫʜʥʦʩʪʴʶ 

ʧʦʠʩʢʘ ʠʤʤʫʥʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠ ʩʦʚʤʝʩʪʠʤʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʚʳʙʦʨ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ ʜʣʷ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ, ʧʦʞʠʟʥʝʥʥʦʝ ʥʘʟʥʘʯʝʥʠʝ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ, 

ʧʨʦʜʦʣʞʘʶʪ ʦʩʪʘʚʘʪʴʩʷ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʘʢʪʫʘʣʴʥʳʤʠ ʚʦʧʨʦʩʘʤʠ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʦʣʦʛʠʠ (Fuchs J.R. et al., 2001; ɻʘʣʝʝʚʘ ɻ.ʈ., 2009; ʇʨʠʣʫʢʦʚ 

ʄ.ɼ., 2012; ɹʦʢʝʨʠʷ ʃ.ɸ.ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; ʄʠʥʘʩʷʥ ʉ.ʄ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2013; 

ʉʫʜʞʘʝʚʘ ʆ.ɸ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; ʉʘʣʶʪʠʥ ʈ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ.,2014;). 

ʇʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʠʝ ʦ ʯʠʩʣʝ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ, ʥʫʞʜʘʶʱʠʭʩʷ ʚ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ 

ʦʨʛʘʥʦʚ, ʤʦʞʥʦ ʧʦʣʫʯʠʪʴ ʧʦ ʜʘʥʥʳʤ ʣʠʩʪʦʚ ʦʞʠʜʘʥʠʷ (ɹʦʢʝʨʠʷ ʃ.ɸ. ʠ 

ʩʦʘʚʪ., 2011) ʆʯʝʚʠʜʥʦ, ʯʪʦ ʧʦʪʨʝʙʥʦʩʪʴ ʥʘʩʝʣʝʥʠʷ ʚ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʦʡ ʧʦʤʦʱʠ 

ʧʦ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʦʨʛʘʥʦʚ ʥʝ ʤʦʞʝʪ ʙʳʪʴ ʤʝʥʴʰʝ ʯʠʩʣʘ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʚ 

ʣʠʩʪʝ ʦʞʠʜʘʥʠʷ ʥʘ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʪʨʫʧʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʠʭ 

ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʡ. ɺʤʝʩʪʝ ʩ ʪʝʤ, ʯʠʩʣʦ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʚ ʣʠʩʪʝ ʦʞʠʜʘʥʠʷ ʮʝʥʪʨʦʚ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦʡ ʩʪʝʧʝʥʠ ʣʠʤʠʪʠʨʦʚʘʥʦ ʠʭ 
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ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʦʥʥʦʡ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴʶ ʠ ʯʠʩʣʦʤ ʪʘʢʠʭ ʮʝʥʪʨʦʚ, ʘ ʨʝʘʣʴʥʘʷ 

ʧʦʪʨʝʙʥʦʩʪʴ ʚ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʦʨʛʘʥʦʚ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦ ʚʳʰʝ. ʕʪʦ ʩʪʘʥʦʚʠʪʩʷ 

ʦʯʝʚʠʜʥʳʤ ʧʨʠ ʩʨʘʚʥʝʥʠʠ ʯʠʩʣʘ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʚ ʣʠʩʪʝ ʦʞʠʜʘʥʠʷ ʮʝʥʪʨʦʚ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʈʦʩʩʠʠ ʠ ʚ ʥʘʮʠʦʥʘʣʴʥʳʭ ʣʠʩʪʘʭ ʦʞʠʜʘʥʠʷ ʜʨʫʛʠʭ ʩʪʨʘʥ 

ʠ ʯʠʩʣʝʥʥʦʩʪʠ ʥʘʩʝʣʝʥʠʷ. ʈʝʘʣʴʥʘʷ ʧʦʪʨʝʙʥʦʩʪʴ ʚ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʦʨʛʘʥʦʚ 

ʚ ʈʦʩʩʠʠ ʩʦʩʪʘʚʣʷʝʪ ʚ ʛʦʜ 1100  ʩʝʨʜʮʘ (ʚʢʣʶʯʘʷ ʢʦʤʧʣʝʢʩ çʩʝʨʜʮʝï

ʣʝʛʢʠʝè) (ɻʦʪʴʝ ʉ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2013). 

ʆʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʘʣʣʦʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʩʝʨʜʮʘ ï ʩʝʨʴʝʟʥʘʷ ʧʨʦʙʣʝʤʘ ʚ 

ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʚʦʛʦ ʛʦʜʘ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ɼʦʣʛʦʩʨʦʯʥʳʡ ʧʨʦʛʥʦʟ ʚ 

ʦʩʥʦʚʥʦʤ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʝʡ ʠ, ʢʘʢ ʩʣʝʜʩʪʚʠʝ, ʚʦʟʥʠʢʥʦʚʝʥʠʝʤ 

ʠʥʬʝʢʮʠʦʥʥʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ, ʛʠʧʝʨʪʝʥʟʠʠ, ʧʦʯʝʯʥʦʡ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʠ, 

ʟʣʦʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʳʭ ʦʧʫʭʦʣʝʡ, ʩʘʭʘʨʥʦʛʦ ʜʠʘʙʝʪʘ de novo ʠ ʚʘʩʢʫʣʦʧʘʪʠʠ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ (ʅʦʨʨʝ U.ʉ. et al., 2005; Swedberg K. ʝt al., 2005; Hunt S.A. et 

al., 2005; ʆʩʪʨʦʚʩʢʠʡ ʖ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ. 2011; ʂʦʧʳʣʦʚʘ ʖ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ. 2011; 

ɹʘʨʙʫʭʘʪʪʠ ʂ.ʆ. ʠ ʩʦʘʚʪ. 2013; ʂʦʪʠʥʘ A. ɼ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014). 

ʇʦ ʜʘʥʥʳʤ ʂʦʩʤʘʯʝʚʦʡ ɽ.ɼ. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2014) ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʯʘʩʪʳʤʠ 

ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʷʤʠ ʧʦʩʣʝʦʧʝʨʘʮʠʦʥʥʦʛʦ ʧʝʨʠʦʜʘ ʫ 106 ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ, ʧʝʨʝʥʝʩʰʠʭ 

ʦʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʫʶ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʩʝʨʜʮʘ ʙʳʣʠ ʧʥʝʚʤʦʥʠʠ (28,3%), ʨʝʘʢʮʠʷ 

ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ (11,3%), ʩʪʝʨʦʠʜʥʳʡ ʩʘʭʘʨʥʳʡ ʜʠʘʙʝʪ (14,6%). 

ʇʨʠʯʠʥʘʤʠ ʩʤʝʨʪʠ ʙʳʣʠ ʛʥʦʡʥʦ-ʩʝʧʪʠʯʝʩʢʠʝ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʷ, ʪʨʦʤʙʦʵʤʙʦʣʠʷ 

ʣʝʛʦʯʥʦʡ ʘʨʪʝʨʠʠ, ʦʩʪʨʳʡ ʧʘʥʢʨʝʘʪʠʪ, ʢʨʠʟ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ, 

ʨʘʟʚʠʚʰʠʡʩʷ ʧʨʠ ʥʘʨʫʰʝʥʠʠ ʨʝʞʠʤʘ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ, 

ʥʘʨʫʰʝʥʠʝ ʨʠʪʤʘ ʩʝʨʜʮʘ. 

ʗʚʣʷʷʩʴ ʧʨʦʷʚʣʝʥʠʝʤ ʟʘʱʠʪʥʦʡ ʨʝʘʢʮʠʠ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ ʜʦʥʦʨʘ ʧʨʦʪʠʚ 

ʯʫʞʝʨʦʜʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ, ʨʝʘʢʮʠʷ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʚʢʣʶʯʘʝʪ ʤʝʭʘʥʠʟʤʳ 

ʚʨʦʞʜʝʥʥʦʛʦ, ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʠ ʘʥʪʠʪʝʣʦʦʧʦʩʨʝʜʦʚʘʥʥʦʛʦ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʦʛʦ 

ʠʤʤʫʥʥʦʛʦ ʦʪʚʝʪʘ. ɺʳʜʝʣʷʶʪ ʩʚʝʨʭʦʩʪʨʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ, ʦʩʪʨʦʝ ʢʣʝʪʦʯʥʦʝ 

ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ, ʦʩʪʨʦʝ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʠ ʭʨʦʥʠʯʝʩʢʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ, 

ʧʨʦʷʚʣʷʶʱʝʝʩʷ ʚʘʩʢʫʣʦʧʘʪʠʝʡ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʠʣʠ ʙʦʣʝʟʥʴʶ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ 
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ʘʨʪʝʨʠʡ ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ (ʐʝʤʘʢʠʥ ʉ.ʖ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010; ɺʦʨʦʥʠʥʘ 

ʊ.ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014).  

ʆʩʪʨʝʡʰʝʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ  ʤʦʣʥʠʝʥʦʩʥʘʷ ʨʝʘʢʮʠʷ, ʧʨʦʪʝʢʘʶʱʘʷ ʚ 

ʧʨʝʜʝʣʘʭ ʥʝʩʢʦʣʴʢʠʭ ʤʠʥʫʪ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʠ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʶʱʘʷʩʷ 

ʪʷʞʝʣʳʤ ʥʝʢʨʦʪʠʯʝʩʢʠʤ ʚʘʩʢʫʣʠʪʦʤ, ʠʰʝʤʠʯʝʩʢʠʤ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʝʤ 

ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ. ʆʩʪʨʝʡʰʝʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʚʳʟʳʚʘʝʪʩʷ ʧʨʠʩʫʪʩʪʚʠʝʤ ʚ 

ʩʳʚʦʨʦʪʢʝ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʘ ʚʳʩʦʢʠʭ ʫʨʦʚʥʝʡ ʧʨʝʜʩʫʱʝʩʪʚʫʶʱʠʭ ʘʥʪʠʪʝʣ 

ʧʨʦʪʠʚ ʘʥʪʠʛʝʥʦʚ ʥʘ ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʳʭ ʢʣʝʪʢʘʭ. ʈʝʘʢʮʠʷ ʘʥʪʠʪʝʣ ʩ ʘʥʪʠʛʝʥʘʤʠ 

ʚʳʟʳʚʘʝʪ ʠʤʤʫʥʦʢʦʤʧʣʝʢʩʥʦʝ (ʪʠʧʘ ʬʝʥʦʤʝʥʘ ɸʨʪʶʩʘ) ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʝ ʚ 

ʩʦʩʫʜʘʭ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ (Clemmensen T. S. et al., 2014; Frank R. et al., 2014; 

Sehgal S. et al., 2015). 

ʆʩʪʨʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʥʘʙʣʶʜʘʝʪʩʷ ʜʦʚʦʣʴʥʦ ʯʘʩʪʦ ʠ ʤʦʞʝʪ ʧʨʦʪʝʢʘʪʴ 

ʦʪ ʥʝʩʢʦʣʴʢʠʭ ʜʥʝʡ ʜʦ ʤʝʩʷʮʝʚ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ʆʥʦ 

ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʝʪʩʷ ʥʝʢʨʦʟʦʤ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʥʘʨʫʰʝʥʠʝʤ ʬʫʥʢʮʠʡ ʦʨʛʘʥʘ. ʇʨʠ 

ʦʩʪʨʦʤ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʠ ʫʯʘʩʪʚʫʶʪ ʢʘʢ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʳʝ ʪʘʢ ʠ ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ 

ʤʝʭʘʥʠʟʤʳ (ʐʝʤʘʢʠʥ ʉ.ʖ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010). ʀʤʤʫʥʥʳʝ ʢʦʤʧʣʝʢʩʳ 

ʜʝʧʦʥʠʨʫʶʪʩʷ ʚ ʤʝʣʢʠʭ ʩʦʩʫʜʘʭ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʠ ʚʳʟʳʚʘʶʪ ʦʩʪʨʳʡ 

ʚʘʩʢʫʣʠʪ, ʚʝʜʫʱʠʡ ʢ ʠʰʝʤʠʯʝʩʢʠʤ ʠʟʤʝʥʝʥʠʷʤ. ʂʣʝʪʦʯʥʦʝ ʠʤʤʫʥʥʦʝ 

ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʝʪʩʷ ʥʝʢʨʦʟʦʤ ʧʘʨʝʥʭʠʤʘʪʦʟʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠ 

ʣʠʤʬʦʮʠʪʘʨʥʦʡ ʠʥʬʠʣʴʪʨʘʮʠʝʡ ʪʢʘʥʝʡ. ʐʠʣʦʚ ɸ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2013) 

ʦʧʠʩʳʚʘʶʪ ʩʣʫʯʘʡ ʦʩʪʨʦʛʦ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ, 

ʩʦʧʨʦʚʦʞʜʘʚʰʠʡʩʷ ʯʝʨʝʜʦʚʘʥʠʝʤ ʫʯʘʩʪʢʦʚ ʛʠʧʝʨʪʨʦʬʠʠ ʠ ʙʫʨʦʡ ʘʪʨʦʬʠʠ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʚ, ʤʝʣʢʦʦʯʘʛʦʚʳʤ ʢʘʨʜʠʦʩʢʣʝʨʦʟʦʤ, ʦʪʝʢʦʤ ʠʥʪʝʨʩʪʠʮʠʷ, 

ʬʦʢʫʩʘʤʠ ʥʝʢʨʦʟʦʚ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʚ, ʜʠʬʬʫʟʥʦʡ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦ ʚʳʨʘʞʝʥʥʦʡ 

ʠʥʬʠʣʴʪʨʘʮʠʝʡ ʠʥʪʝʨʩʪʠʮʠʷ ʤʦʥʦʥʫʢʣʝʘʨʘʤʠ. ʇʦ ʜʘʥʥʳʤ Patel J.K. ʠ 

ʩʦʘʚʪ. (2006) ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʚʦʛʦ ʛʦʜʘ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʦʩʪʨʦʝ 

ʢʣʝʪʦʯʥʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʨʘʟʚʠʚʘʝʪʩʷ ʫ 20-40% ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ. 

ʇʦ ʜʘʥʥʳʤ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʳ, 40% ʚʟʨʦʩʣʳʭ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʩ ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʳʤ 

ʩʝʨʜʮʝʤ ʠʤʝʶʪ ʦʜʠʥ ʠʣʠ ʙʦʣʝʝ ʵʧʠʟʦʜʦʚ ʦʩʪʨʦʛʦ ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʚ 
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ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʤʝʩʷʮʘ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ. ɺ ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʚʳʭ 6 ʤʝʩ. 

ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ 60% ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʧʝʨʝʥʦʩʠʪ ʦʜʠʥ ʠʣʠ ʙʦʣʝʝ ʵʧʠʟʦʜʦʚ 

ʦʩʪʨʦʛʦ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ (ʐʫʤʘʢʦʚ ɺ.ʀ., 2006). ʆʩʪʨʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ 

ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʦʩʪʘʝʪʩʷ ʦʜʥʠʤ ʠʟ ʬʘʢʪʦʨʦʚ, ʣʠʤʠʪʠʨʫʶʱʠʭ 

ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʴ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʡ ʩʝʨʜʮʘ, ʥʝʩʤʦʪʨʷ ʥʘ ʧʦʩʪʦʷʥʥʳʡ 

ʧʦʠʩʢ ʥʦʚʳʭ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʳʭ ʩʨʝʜʩʪʚ ʠ ʩʦʚʝʨʰʝʥʩʪʚʦʚʘʥʠʝ ʩʭʝʤ 

ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ (ʐʫʤʘʢʦʚ ɺ.ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2005; ʂʦʨʤʝʨ ɸ.ʗ., 

2006; ʂʦʨʤʝʨ ɸ.ʗ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2008; ʐʝʤʘʢʠʥ ʉ.ʖ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2010).  

ʍʨʦʥʠʯʝʩʢʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʠʣʠ ʚʘʩʢʫʣʦʧʘʪʠʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ 

ʥʘʙʣʶʜʘʝʪʩʷ ʚ ʥʘʠʙʦʣʴʰʝʤ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝ ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ ʠ ʚʳʟʳʚʘʝʪ 

ʧʨʦʛʨʝʩʩʠʨʫʶʱʝʝ ʫʭʫʜʰʝʥʠʝ ʬʫʥʢʮʠʠ ʦʨʛʘʥʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʤʝʩʷʮʝʚ ʠʣʠ ʣʝʪ 

(Schmauss D. et al., 2008; ɿʘʭʘʨʝʚʠʯ ɺ.ʄ., 2009; Patel J. et al., 2015; Imamura 

T. et al., 2015). ʕʪʦ ʫʥʠʢʘʣʴʥʘʷ ʬʦʨʤʘ ʧʨʦʛʨʝʩʩʠʨʫʶʱʝʛʦ ʢʦʨʦʥʘʨʥʦʛʦ 

ʩʠʥʜʨʦʤʘ, ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʶʱʝʛʦʩʷ ʜʠʩʬʫʥʢʮʠʝʡ ʵʥʜʦʪʝʣʠʷ ʠ 

ʤʥʦʞʝʩʪʚʝʥʥʳʤʠ ʦʯʘʛʘʤʠ ʛʠʧʝʨʧʣʘʟʠʠ ʠʥʪʠʤʳ ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʡ ʩʪʝʥʢʠ, 

ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʤ ʯʝʛʦ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʥʘʨʘʩʪʘʶʱʘʷ ʦʙʩʪʨʫʢʮʠʷ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʘʨʪʝʨʠʡ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʠ, ʢʘʢ ʩʣʝʜʩʪʚʠʝ ï ʠʰʝʤʠʯʝʩʢʦʝ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʝ ʤʠʦʢʘʨʜʘ 

(Hollenberg S. M. et al., 2001). ɺ ʥʘʩʪʦʷʱʝʝ ʚʨʝʤʷ ʚʘʩʢʫʣʦʧʘʪʠʷ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʜʠʘʛʥʦʩʪʠʨʫʝʪʩʷ ʫ 30,4 % ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ, ʧʝʨʝʞʠʚʰʠʭ 5 ʣʝʪ, 

ʠ ʫ 49,7 % ï ʩʧʫʩʪʷ 10 ʣʝʪ ʧʦʩʣʝ ʦʧʝʨʘʮʠʠ (The Registry of The International 

Society for Heart and Lung Transplantation: 29th annual report., 2012).  

ʐʝʚʯʝʥʢʦ ʆ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2011) ʦʧʠʩʘʣʠ ʨʦʣʴ ʘʩʩʦʮʠʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩ 

ʙʝʨʝʤʝʥʥʦʩʪʴʶ ʧʨʦʪʝʠʥʘ ʧʣʘʟʤʳ ɸ (ʈɸʈʈ-ɸ), ʮʠʥʢʩʦʜʝʨʞʘʱʝʡ 

ʤʝʪʘʣʣʦʧʨʦʪʝʠʥʘʟʳ, ʘʢʪʠʚʠʨʫʶʱʝʡ ʠʥʩʫʣʠʥʦʧʦʜʦʙʥʳʡ ʬʘʢʪʦʨ ʨʦʩʪʘ ʠ 

ʫʯʘʩʪʚʫʶʱʝʡ ʚ ʧʘʪʦʛʝʥʝʟʝ ʘʪʝʨʦʩʢʣʝʨʦʟʘ ʠ ʚ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʠ ʩʦʩʫʜʦʚ 

ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ. ʇʦ ʜʘʥʥʳʤ ʘʚʪʦʨʦʚ, ʙʳʣʦ ʦʙʩʣʝʜʦʚʘʥʦ 37 

ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ ʩʝʨʜʮʘ ʚ ʦʪʜʘʣʝʥʥʳʝ ʩʨʦʢʠ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ. 

ɹʦʣʝʟʥʴ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʘʨʪʝʨʠʡ ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʙʳʣʘ ʜʠʘʛʥʦʩʪʠʨʦʚʘʥʘ 

ʫ 23 ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ ʩʝʨʜʮʘ. ʈʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʯʪʦ ʫʨʦʚʝʥʴ 
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ʈɸʈʈ-ɸ ʚʳʰʝ ʫ ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʦʚ ʩ ʙʦʣʝʟʥʴʶ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʘʨʪʝʨʠʡ 

ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʥʝ ʢʦʨʨʝʣʠʨʫʝʪ ʩ ʧʨʦʜʦʣʞʠʪʝʣʴʥʦʩʪʴʶ ʚʨʝʤʝʥʠ, 

ʧʨʦʰʝʜʰʝʛʦ ʧʦʩʣʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠ ʩʝʨʜʮʘ, ʥʦ ʩʚʷʟʘʥ ʩʦ ʩʪʝʧʝʥʴʶ 

ʨʘʩʧʨʦʩʪʨʘʥʝʥʥʦʩʪʠ ʧʦʨʘʞʝʥʠʷ ʢʦʨʦʥʘʨʥʦʛʦ ʨʫʩʣʘ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ 

(ʐʝʚʯʝʥʢʦ ʆ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011). 

ɻʦʜʠʯʥʘʷ ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʴ ʧʦʩʣʝ ʦʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʦʡ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ 

ʩʝʨʜʮʘ ʧʦ ʜʘʥʥʳʤ ʆʩʪʨʦʚʩʢʦʛʦ ʖ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2014) ʩʦʩʪʘʚʣʷʝʪ 79,2%. 

ʕʧʠʟʦʜʳ ʦʩʪʨʦʛʦ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʥʝ ʫʭʫʜʰʘʣʠ ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʴ ʚ 

ʪʝʯʝʥʠʝ 12 ʤʝʩʷʮʝʚ ʧʦʩʣʝ ʦʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʦʡ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʚ 

71,4% ʩʣʫʯʘʝʚ ʚʳʷʚʣʷʣʠʩʴ ʫ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ ʤʦʣʦʞʝ 30 ʣʝʪ. ʈʘʟʚʠʪʠʝ ʚ 

ʧʦʩʪʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʦʥʥʦʤ ʧʝʨʠʦʜʝ ʩʘʭʘʨʥʦʛʦ ʜʠʘʙʝʪʘ, ʘʨʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ 

ʛʠʧʝʨʪʝʥʟʠʠ ʠ ʜʠʩʬʫʥʢʮʠʠ ʩʠʥʫʩʥʦʛʦ ʫʟʣʘ, ʪʨʝʙʫʶʱʝʡ ʧʦʩʪʦʷʥʥʦʡ 

ʵʣʝʢʪʨʦʢʘʨʜʠʦʩʪʠʤʫʣʷʮʠʠ, ʪʘʢʞʝ ʥʝ ʠʜʝʥʪʠʬʠʮʠʨʦʚʘʥʳ ʢʘʢ ʬʘʢʪʦʨʳ 

ʨʠʩʢʘ ʩʥʠʞʝʥʠʷ ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʛʦʜʘ ʧʦʩʣʝ ʧʝʨʝʩʘʜʢʠ ʩʝʨʜʮʘ 

ʇʷʪʠʣʝʪʥʷʷ ʚʳʞʠʚʘʝʤʦʩʪʴ ʫ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ, ʧʝʨʝʥʝʩʰʠʭ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʶ 

ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʧʦʣʫʯʘʶʱʠʭ ʪʨʦʡʥʫʶ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʫʶ ʪʝʨʘʧʠʶ, ʩʦʩʪʘʚʣʷʝʪ 

60-70% (Hosenpud J.D. et al., 1999; ɻʦʪʴʝ ʉ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014; Vitinius F. et 

al., 2015). ʇʦʙʦʯʥʳʝ ʵʬʬʝʢʪʳ ʜʝʡʩʪʚʠʷ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ 

ʦʢʘʟʳʚʘʶʪ ʥʝʛʘʪʠʚʥʦʝ ʚʣʠʷʥʠʝ ʥʘ ʧʨʦʛʥʦʟ ʠ ʢʘʯʝʩʪʚʦ ʞʠʟʥʠ. ʅʘʠʙʦʣʝʝ 

ʟʥʘʯʠʤʳʤʠ ʧʦʙʦʯʥʳʤʠ ʜʝʡʩʪʚʠʷʤʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʨʘʟʚʠʪʠʝ ʟʣʦʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʳʭ 

ʥʦʚʦʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʡ, ʨʠʩʢ ʠʥʬʝʢʮʠʦʥʥʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ, ʥʝʬʨʦʧʘʪʠʷ, ʩʘʭʘʨʥʳʡ 

ʜʠʘʙʝʪ, ʘʨʪʝʨʠʘʣʴʥʘʷ ʛʠʧʝʨʪʦʥʠʷ, ʥʝʚʨʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʥʘʨʫʰʝʥʠʷ, 

ʦʩʪʝʦʧʦʨʦʟ, ʚʣʠʷʥʠʝ ʥʘ ʨʝʧʨʦʜʫʢʪʠʚʥʦʝ ʟʜʦʨʦʚʴʝ ʠ ʜʨ. (ɻʦʪʴʝ ʉ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2014).  

ɹʦʣʴʥʳʝ, ʧʝʨʝʥʝʩʰʠʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʩʝʨʜʮʘ, ʥʫʞʜʘʶʪʩʷ ʚ 

ʧʩʠʭʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ, ʬʠʟʠʯʝʩʢʦʡ ʠ ʩʦʮʠʘʣʴʥʦʡ ʨʝʘʙʠʣʠʪʘʮʠʠ, ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʥʦʡ 

ʥʘ ʣʝʯʝʥʠʝ ʠ ʧʨʦʬʠʣʘʢʪʠʢʫ ʜʝʧʨʝʩʩʠʚʥʳʭ ʨʘʩʩʪʨʦʡʩʪʚ, ʩʦʮʠʘʣʠʟʘʮʠʶ, 

ʨʘʟʚʠʪʠʝ ʜʠʩʮʠʧʣʠʥʠʨʦʚʘʥʥʦʩʪʠ ʚ ʩʦʙʣʶʜʝʥʠʠ ʚʨʘʯʝʙʥʳʭ ʨʝʢʦʤʝʥʜʘʮʠʡ 

ʧʦ ʧʨʠʝʤʫ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʳʭ ʩʨʝʜʩʪʚ ʠ ʦʙʨʘʟʫ ʞʠʟʥʠ, ʘ ʪʘʢʞʝ 
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ʩʪʠʤʫʣʠʨʦʚʘʥʠʠ ʩʘʤʦʩʪʦʷʪʝʣʴʥʦʩʪʠ ʠ ʥʝʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʠ (ʂʣʠʤʫʰʝʚʘ ʅ.ʌ. ʠ 

ʩʦʘʚʪ., 2013). 

ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʦʜʥʦʡ ʠʟ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʧʝʨʩʧʝʢʪʠʚʥʳʭ ʟʘʜʘʯ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ  ʤʦʞʥʦ ʩʯʠʪʘʪʴ ʨʘʟʚʠʪʠʝ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ. 

ʗʚʣʷʷʩʴ ʦʜʥʠʤ ʠʟ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʡ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ, ʪʢʘʥʝʚʘʷ 

ʠʥʞʝʥʝʨʠʷ ʤʦʞʝʪ ʨʝʰʠʪʴ ʧʨʦʙʣʝʤʫ ʧʦʠʩʢʘ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʨʘʟʚʠʪʠʷ 

ʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʠ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʳʭ ʨʝʘʢʮʠʡ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʠ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʠ 

ʥʘʟʥʘʯʝʥʠʷ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ(Taylor D.A., 2009; Murphy S.V. 

et al., 2012). 

1.2 ʊʢʘʥʝʚʘʷ ʠʥʞʝʥʝʨʠʷ ʢʘʢ ʧʝʨʩʧʝʢʪʠʚʥʦʝ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝ ʧʦ 

ʩʦʟʜʘʥʠʶ ʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ 

ʊʢʘʥʝʚʘʷ ʠʥʞʝʥʝʨʠʷ  ʵʪʦ ʦʜʥʦ ʠʟ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʡ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ 

ʤʝʜʠʮʠʥʳ, ʢʦʪʦʨʦʝ ʤʦʞʝʪ ʩʪʘʪʴ ʘʣʴʪʝʨʥʘʪʠʚʥʳʤ ʩʧʦʩʦʙʦʤ ʣʝʯʝʥʠʷ 

ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ, ʥʫʞʜʘʶʱʠʭʩʷ ʚ ʦʨʛʘʥʥʦʡ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ʉʫʪʴ ʪʢʘʥʝʚʦʡ 

ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʟʘʢʣʶʯʘʝʪʩʷ ʚ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʠ ʮʝʣʦʩʪʥʦʩʪʠ ʠ ʬʫʥʢʮʠʠ ʪʢʘʥʝʡ ʠ 

ʦʨʛʘʥʦʚ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʙʠʦʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʳʭ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʡ, ʚʢʣʶʯʘʶʱʠʭ ʚ ʩʝʙʷ 

ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʳ (Saxena A. K. et al., 2005; Atala A., 2005; 

ʉʝʚʘʩʪʴʷʥʦʚ ɺ. ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2011): 

 ʢʣʝʪʢʠ, ʩʧʦʩʦʙʥʳʝ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʪʴ ʬʫʥʢʮʠʦʥʠʨʫʶʱʠʡ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ 

ʤʘʪʨʠʢʩ; 

 ʧʦʜʭʦʜʷʱʠʡ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʠʨʫʝʤʳʡ ʥʦʩʠʪʝʣʴ (ʤʘʪʨʠʢʩ) ʜʣʷ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʢʣʝʪʦʢ; 

 ʙʠʦʘʢʪʠʚʥʳʝ ʤʦʣʝʢʫʣʳ (ʮʠʪʦʢʠʥʳ, ʬʘʢʪʦʨʳ ʨʦʩʪʘ), ʢʦʪʦʨʳʝ 

ʦʢʘʟʳʚʘʶʪ ʙʠʦʩʪʠʤʫʣʠʨʫʶʱʝʝ ʜʝʡʩʪʚʠʝ ʥʘ ʢʣʝʪʢʠ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʥʦʡ ʪʢʘʥʠ. 

ɺ ʨʘʟʚʠʪʠʠ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʧʨʠʦʨʠʪʝʪʥʳʤ 

ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝʤ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʧʦʠʩʢ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʠ ʙʠʦʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ, 

ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʢʦʪʦʨʳʭ ʧʦʟʚʦʣʠʣʦ ʙʳ ʨʝʰʘʪʴ ʢʘʢ ʵʪʠʯʝʩʢʠʝ, ʪʘʢ ʠ 

ʠʤʤʫʥʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʧʨʦʙʣʝʤʳ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʦʣʦʛʠʠ.  
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ʄʘʪʨʠʢʩʳ, ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʤʳʝ ʚ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ, ʜʝʣʷʪʩʷ ʥʘ ʜʚʘ ʚʠʜʘ 

(ʉʝʚʘʩʪʴʷʥʦʚ ɺ. ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014):  

 ʠʤʧʣʘʥʪʳ ʠʟ çʥʝʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʳʭè ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʪʢʘʥʝʡ, 

ʥʘʧʨʠʤʝʨ, ʙʠʦʢʣʘʧʘʥʳ ʩʝʨʜʮʘ; 

 ʩʠʩʪʝʤʳ, ʩʦʩʪʦʷʱʠʝ ʠʟ ʙʠʦʩʪʘʙʠʣʴʥʦʛʦ ʠʣʠ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʠʨʫʝʤʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ, ʞʠʟʥʝʜʝʷʪʝʣʴʥʳʭ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʠʣʠ ʪʢʘʥʝʩʧʝʮʠʬʠʯʥʳʭ 

ʘʫʪʦʣʦʛʠʯʥʳʭ ʠʣʠ ʘʣʣʦʛʝʥʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʙʠʦʘʢʪʠʚʥʳʭ ʤʦʣʝʢʫʣ.  

ʂʘʨʢʘʩʳ ʢʘʢ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ, ʪʘʢ ʠ ʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʳʝ ʧʨʠʟʚʘʥʳ 

ʚʦʩʧʨʦʠʟʚʦʜʠʪʴ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʥʘʪʠʚʥʦʡ ʪʢʘʥʠ. ʆʥʠ ʜʦʣʞʥʳ ʦʙʣʘʜʘʪʴ 

ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʠʤʠ ʬʠʟʠʯʝʩʢʠʤʠ, ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʤʠ ʠ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʤʠ 

ʩʚʦʡʩʪʚʘʤʠ ʜʣʷ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʘʜʛʝʟʠʠ ʠ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʷ 

ʪʨʝʭʤʝʨʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʨʠ ʟʘʩʝʚʘʥʠʠ ʩʦʙʩʪʚʝʥʥʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ, ʢʦʪʦʨʳʝ 

ʤʦʛʣʠ ʙʳ ʧʨʠʞʠʪʴʩʷ ʧʨʠ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ (Bonvillain R. W. et al., 2012; Lim M. 

L. et al., 2013; Gilpin S. E. et al., 2014; Lee K. M. et al., 2015). 

ɼʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʪʴ ʥʘʪʠʚʥʳʝ ʦʨʛʘʥʳ, ʯʪʦʙʳ ʩʜʝʣʘʪʴ ʠʭ 

ʥʝʠʤʤʫʥʥʦʢʦʤʧʝʪʝʥʪʥʳʤʠ. ʇʨʦʮʝʩʩ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʜʦʣʞʝʥ ʙʳʪʴ 

ʥʘʮʝʣʝʥ ʥʘ ʩʦʭʨʘʥʝʥʠʝ ʙʠʦʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʦʩʪʘʚʘ, ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ, ʘ 

ʪʘʢʞʝ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʩʦʭʨʘʥʠʚʰʝʛʦʩʷ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʥʘ 

ʦʧʪʠʤʘʣʴʥʦʤ ʫʨʦʚʥʝ (Badylak S. F., 2007; Wainwright J. M. et al., 2009; 

Hoshiba T. et al., 2010; Badylak S. F. et al., 2011; Gilbert T. W. 2012). ɺ ʩʚʷʟʠ 

ʩ ʵʪʠʤ ʪʨʝʙʫʝʪʩʷ ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʠ ʦʧʪʠʤʠʟʘʮʠʷ ʧʨʦʮʝʩʩʦʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ.  

ɺ ʥʘʫʯʥʳʭ ʨʘʙʦʪʘʭ ʟʘ ʧʦʩʣʝʜʥʠʝ ʛʦʜʳ ʦʧʠʩʳʚʘʶʪʩʷ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʦʨʛʘʥʳ, ʪʘʢʠʝ ʢʘʢ ʩʝʨʜʮʝ, ʣʝʛʢʠʝ, ʧʝʯʝʥʴ, ʧʦʯʢʠ ʠ 

ʧʦʧʳʪʢʠ ʠʭ ʦʨʪʦʪʦʧʠʯʝʩʢʦʡ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʧʦʩʣʝ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ 

(Macchiarini et al., 2008; Ott et al., 2008; Ott et al., 2010; Petersen et al., 2010; 

Nakayama et al., 2011; Soto-Gutierrez et al., 2011; ɻʫʣʘʡ ʖ. ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2014).  
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ʇʦʜʭʦʜ ʢ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʮʝʣʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ ʦʩʥʦʚʳʚʘʝʪʩʷ ʥʘ 

ʙʦʣʴʰʦʤ ʦʙʲʝʤʝ ʨʘʙʦʪʳ, ʢʦʪʦʨʳʡ ʙʳʣ ʚʳʧʦʣʥʝʥ ʧʨʠ ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʝ 

ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʠʭ ʧʨʦʜʫʢʪʦʚ, ʪʘʢʠʭ ʢʘʢ ʜʝʤʠʥʝʨʘʣʠʟʦʚʘʥʥʘʷ ʢʦʩʪʥʘʷ ʤʘʪʨʠʮʘ, 

ʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʘʷ ʢʦʞʘ, ʙʠʦʧʨʦʪʝʟʳ ʢʣʘʧʘʥʦʚ ʩʝʨʜʮʘ, ʘ ʚ ʧʦʩʣʝʜʥʝʝ ʚʨʝʤʷ 

ʙʝʩʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʭʠʨʫʨʛʠʯʝʩʢʠʝ ʩʝʪʢʠ (ɺʠʥʥʠʢ ʖ. ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 

2011; ʂʫʨʘʧʝʝʚ ɼ. ʀ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; ʉʝʨʛʝʝʚʠʯʝʚ ɼ. ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2012; 

ʅʘʩʨʝʜʠʥʦʚ ɸ. ʉ. ʠ ʩʦʘʚʪ., 2014). ʕʪʠ ʧʨʦʜʫʢʪʳ ʙʳʣʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʳ ʫ 

ʤʠʣʣʠʦʥʦʚ ʧʘʮʠʝʥʪʦʚ, ʤʥʦʛʦʝ ʠʟʚʝʩʪʥʦ ʦ ʪʦʥʢʦʩʪʷʭ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ ʪʢʘʥʝʡ, 

ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚʘʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʧʦʩʣʝ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ, ʩʠʩʪʝʤʥʦʤ ʦʪʚʝʪʝ 

ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ ʥʘ ʚʚʝʜʝʥʠʝ ʧʦʜʦʙʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ. ʅʝʩʤʦʪʨʷ ʥʘ ʵʪʦ ʙʦʛʘʪʩʪʚʦ 

ʟʥʘʥʠʡ, ʚ ʥʘʩʪʦʷʱʝʝ ʚʨʝʤʷ ʝʩʪʴ ʪʨʫʜʥʦʩʪʠ ʚ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʝʥʠʠ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʮʝʣʴʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʜʝʣʘʶʪ ʩʣʦʞʥʳʤ ʧʨʷʤʫʶ 

ʪʨʘʥʩʣʷʮʠʶ ʵʪʠʭ ʟʥʘʥʠʡ.  

ɼʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ - ʵʪʦ ʩʧʦʩʦʙ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ, 

ʢʦʪʦʨʳʡ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥ ʥʘ ʫʜʘʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʩ ʩʦʭʨʘʥʝʥʠʝʤ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ ʪʨʝʭʤʝʨʥʦʩʪʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʦʨʛʘʥʘ (Badylak S.F et al., 2011; Wang 

B. et al., 2012; Hrebikova H. et al., 2013). 

ʎʝʣʴ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ  ʠʟʦʣʷʮʠʷ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʦʚ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʪʢʘʥʠ ʙʝʟ ʢʘʢʠʭ ʣʠʙʦ  ʧʦʪʝʨʴ, ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʷ ʠʣʠ ʨʘʟʨʫʰʝʥʠʡ, 

ʧʦʣʥʦʝ ʫʜʘʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ (Gilbert et al., 2006; Crapo et al., 

2011). ɺ ʥʘʩʪʦʷʱʝʝ ʚʨʝʤʷ ʵʪʦ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʝʪʩʷ ʤʘʣʦʚʦʟʤʦʞʥʳʤ, ʪʘʢ ʢʘʢ 

ʣʶʙʦʡ ʧʨʦʮʝʩʩ, ʢʦʪʦʨʳʡ ʨʘʟʨʫʰʘʝʪ ʢʣʝʪʢʠ, ʦʙʷʟʘʪʝʣʴʥʦ ʠʟʤʝʥʷʝʪ ɺʂʄ.  

ʇʨʘʢʪʠʯʝʩʢʦʡ ʮʝʣʴʶ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦʝ ʫʜʘʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ, ʩʚʝʜʝʥʠʝ ʢ  ʤʠʥʠʤʫʤʫ ʧʦʪʝʨʴ ʠ ʫʱʝʨʙʘ ʜʣʷ ɺʂʄ. ʅʝʜʘʚʥʦ 

ʙʳʣʠ ʧʨʝʜʣʦʞʝʥʳ ʦʙʲʝʢʪʠʚʥʳʝ ʢʨʠʪʝʨʠʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʪʢʘʥʝʡ: 

1. ʦʪʩʫʪʩʪʚʠʝ ʷʜʝʨ ʧʨʠ ʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʠ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʦʤ ʠ ʵʦʟʠʥʦʤ, 

ʬʣʫʦʨʦʬʦʨʦʤ (4ô,6-ʜʠʘʤʠʜʠʥʦ-2-ʬʝʥʠʣʠʥʜʦʣʘ) DAPI; 

2. ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʝ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʝ ɼʅʂ ʤʝʥʝʝ 50 ʥʛ/ʤʛ ʚ ʩʫʭʦʡ ʪʢʘʥʠ; 
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3. ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʝ ʬʨʘʛʤʝʥʪʦʚ ɼʅʂ ʨʘʟʤʝʨʦʤ ʥʝ ʙʦʣʝʝ 200 ʧ.ʥ. (Crapo et 

al., 2011). 

ʕʪʠ ʢʨʠʪʝʨʠʠ ʥʦʩʷʪ ʬʝʥʦʤʝʥʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ ʭʘʨʘʢʪʝʨ, ʦʥʠ ʙʳʣʠ 

ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʳ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʤʥʦʛʦʣʝʪʥʝʛʦ ʦʧʳʪʘ ʠʟʫʯʝʥʠʷ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʪʦʥʢʦʛʦ 

ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ ʠ ʤʦʯʝʚʦʛʦ ʧʫʟʳʨʷ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʦʚʘʣʠ 

ʪʢʘʥʝʩʧʝʮʠʬʠʯʥʦʤʫ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʶ ʪʢʘʥʝʡ ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ɹʦʣʝʝ 

ʧʦʟʜʥʠʝ ʨʘʙʦʪʳ ʧʦʩʪʘʚʠʣʠ ʵʪʠ ʢʨʠʪʝʨʠʠ ʧʦʜ ʩʦʤʥʝʥʠʝ, ʪʘʢ ʢʘʢ ʤʝʥʝʝ 

ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʪʢʘʥʠ ʧʦʢʘʟʳʚʘʣʠ ʘʥʘʣʦʛʠʯʥʳʝ 

ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʧʨʠ ʩʨʘʚʥʝʥʠʠ ʩ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʤʠ ʪʢʘʥʷʤʠ (Keane et al., 2012). ʍʦʪʷ ʜʘʥʥʳʝ 

ʢʨʠʪʝʨʠʠ ʜʘʶʪ ʤʥʦʛʦ ʧʦʣʝʟʥʦʡ ʠʥʬʦʨʤʘʮʠʠ, ʤʦʞʥʦ ʫʪʚʝʨʞʜʘʪʴ, ʯʪʦ ʦʥʠ 

ʦʧʨʝʜʝʣʷʶʪ ʣʠʰʴ ʜʝʥʫʢʣʝʘʨʠʟʘʮʠʶ ʪʢʘʥʝʡ, ʘ ʥʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʶ. ʕʪʠ 

ʢʨʠʪʝʨʠʠ ʠʩʧʦʣʴʟʫʶʪ ɼʅʂ ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʦʨʠʝʥʪʠʨʘ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʨʫʛʠʭ 

ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʠʣʠ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʭ ʤʦʣʝʢʫʣ, ʧʨʝʜʧʦʣʘʛʘʷ, ʯʪʦ ʦʥʠ ʫʜʘʣʝʥʳ 

ʩ ʪʦʡ ʞʝ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʴʶ (Gilbert T.W. et al., 2012).  

ʅʘʣʠʯʠʶ ɼʅʂ ʫʜʝʣʝʥʦ ʙʦʣʴʰʦʝ ʚʥʠʤʘʥʠʝ, ʧʦʩʢʦʣʴʢʫ ʤʥʦʛʠʝ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʪʢʘʥʠ ʧʦʣʫʯʝʥʳ ʠʟ ʢʩʝʥʦʛʝʥʥʳʭ ʠʩʪʦʯʥʠʢʦʚ, ʠ 

ʝʩʪʴ ʦʧʘʩʝʥʠʷ, ʯʪʦ ʵʪʘ ɼʅʂ ʤʦʞʝʪ ʙʳʪʴ ʚʢʣʶʯʝʥʘ ʚ ʢʣʝʪʢʠ-ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʳ 

(Zheng et al., 2005). ʊʝʤ ʥʝ ʤʝʥʝʝ, ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʠ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʝ 

ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʳ ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʘʥʪʠʛʝʥʘʤʠ, ʢʦʪʦʨʳʝ, ʢʘʢ ʙʳʣʦ ʧʦʢʘʟʘʥʦ, ʦʙʣʘʜʘʶʪ 

ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴʶ ʠʥʠʮʠʠʨʦʚʘʪʴ ʠʤʤʫʥʥʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʧʨʠ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ 

(Cooper et al., 1993; Galili et al., 2001). ɿʘ ʠʩʢʣʶʯʝʥʠʝʤ Gal-ʵʧʠʪʦʧʦʚ, 

ʩʦʭʨʘʥʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʘʥʪʠʛʝʥʦʚ ʚ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦʡ ʩʪʝʧʝʥʠ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʥʝ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʥʳʤ. 

ʄʝʞʢʣʝʪʦʯʥʦʝ ʚʝʱʝʩʪʚʦ ʨʳʭʣʦʡ ʚʦʣʦʢʥʠʩʪʦʡ ʩʦʝʜʠʥʠʪʝʣʴʥʦʡ ʪʢʘʥʠ 

ʩʦʩʪʦʠʪ ʠʟ ʚʦʣʦʢʦʥ ʠ ʘʤʦʨʬʥʦʛʦ ʚʝʱʝʩʪʚʘ. ʆʥʦ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʧʨʦʜʫʢʪʦʤ 

ʜʝʷʪʝʣʴʥʦʩʪʠ ʢʣʝʪʦʢ ʵʪʦʡ ʪʢʘʥʠ, ʚ ʧʝʨʚʫʶ ʦʯʝʨʝʜʴ ʬʠʙʨʦʙʣʘʩʪʦʚ. 

ɸʨʭʠʪʝʢʪʦʥʠʢʘ ʠ ʩʦʩʪʘʚ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ  ʚ ʢʘʞʜʦʡ ʪʢʘʥʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ 

ʫʥʠʢʘʣʴʥʳʤʠ, ʦʧʨʝʜʝʣʷʶʪ ʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʦʩʪʴ ʵʪʦʡ ʪʢʘʥʠ. ʊʝʤ ʥʝ ʤʝʥʝʝ, 
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ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʠ ʩʦʩʪʘʚ ʢʘʞʜʦʛʦ ʢʦʥʢʨʝʪʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ   

ʦʩʪʘʶʪʩʷ ʥʝʠʟʤʝʥʥʳʤʠ ʫ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʚʠʜʦʚ (Bernard M.P et al.,1983; 

Exposito J.Y. et al., 1992). ʕʪʦ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʫʶʪ ʪʦʤʫ, ʯʪʦ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ 

ʤʘʪʨʠʢʩ ʦʜʥʠʭ ʚʠʜʦʚ ʞʠʚʦʪʥʳʭ ʥʝ ʚʳʟʳʚʘʝʪ ʠʤʤʫʥʥʦʛʦ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʫ 

ʜʨʫʛʠʭ. ʇʨʠ ʧʨʘʚʠʣʴʥʦʤ ʫʜʘʣʝʥʠʠ ʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʘʥʪʠʛʝʥʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ 

ʚʳʟʳʚʘʶʪ ʠʤʤʫʥʥʦʝ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʝ ʙʝʟ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʷ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ, ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʡ ʢʘʨʢʘʩ ʤʦʞʝʪ ʩʣʫʞʠʪʴ ʤʦʱʥʳʤ ʠʩʪʦʯʥʠʢʦʤ 

ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʠ ʩʦʜʝʡʩʪʚʦʚʘʪʴ ʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʤʫ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʶ ʪʢʘʥʝʡ 

ʧʦʩʣʝ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʠʷ. "ʂʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʝ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ" ʦʟʥʘʯʘʝʪ, ʯʪʦ 

ʢʘʨʢʘʩ ʠʟ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʦʜʝʡʩʪʚʫʝʪ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʶ ʫʯʘʩʪʢʘ 

ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʝʡ ʪʢʘʥʠ ʚ ʤʝʩʪʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ, ʚʤʝʩʪʦ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ 

ʨʫʙʮʦʚʦʡ ʪʢʘʥʠ (Badylak S.F., 2007).  

ʅʘʠʙʦʣʝʝ ʠʟʫʯʝʥʳ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʤʘʪʨʠʢʩʳ ʪʦʥʢʦʛʦ ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ, 

ʤʦʯʝʚʦʛʦ ʧʫʟʳʨʷ, ʢʦʞʠ (Wainwright D.J., 1995; Dejardin L.M. et al., 2001; 

MacLeod T.M. et al., 2004; Gilbert T.W. et al., 2007; Gilbert T.W et al., 2008). 

ʊʝʨʤʠʥ "ʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʝ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ" ʙʳʣ ʚʚʝʜʝʥ ʙʣʘʛʦʜʘʨʷ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘʤ, ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʤ ʠʟ ʧʦʜʩʣʠʟʠʩʪʦʡ ʦʙʦʣʦʯʢʠ ʪʦʥʢʦʛʦ ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ 

ʩʚʠʥʴʠ ʠ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʤʦʯʝʚʦʛʦ ʧʫʟʳʨʷ. ʕʪʠ ʢʘʨʢʘʩʳ  ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʜʦʚʦʣʴʥʦ 

ʫʥʠʢʘʣʴʥʳʤʠ ʩʨʝʜʠ ʙʦʣʴʰʦʛʦ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʘ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʠʟ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʧʦ ʥʝʢʦʪʦʨʦʤʫ ʯʠʩʣʫ ʧʨʠʯʠʥ. ɺʦ-ʧʝʨʚʳʭ, ʦʥʠ ʙʣʠʟʢʠ ʧʦ 

ʩʪʨʦʝʥʠʶ ʢ ʪʦʥʢʠʤ ʤʝʤʙʨʘʥʘʤ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʤʦʛʫʪ ʙʳʪʴ ʣʝʛʢʦ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʳ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʪʦʣʴʢʦ ʣʠʰʴ ʩʣʘʙʦʡ ʢʠʩʣʦʪʳ ʚ 

ʪʝʯʝʥʠʝ ʥʝʩʢʦʣʴʢʠʭ ʯʘʩʦʚ (Gilbert T.W. et al., 2006). ʀʟʚʝʩʪʥʦ, ʯʪʦ ʚ 

ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʵʪʦʛʦ ʧʨʦʮʝʩʩʘ ʦʩʪʘʶʪʩʷ ʢʦʣʣʘʛʝʥ, ʵʣʘʩʪʠʥ, 

ʛʣʠʢʦʟʘʤʠʥʦʛʣʠʢʘʥʳ ʠ ʙʦʣʴʰʦʝ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʬʘʢʪʦʨʦʚ ʨʦʩʪʘ. ɹʫʜʫʯʠ 

ʦʜʥʘʞʜʳ ʠʟʛʦʪʦʚʣʝʥʥʳʤʠ ʠ ʠʤʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʤʠ, ʢʘʨʢʘʩʳ ʙʳʩʪʨʦ 

ʜʝʛʨʘʜʠʨʫʶʪ, ʘ ʧʨʦʜʫʢʪʳ ʠʭ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ ʦʙʣʘʜʘʶʪ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ 

ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴʶ, ʚʢʣʶʯʘʶʱʝʡ ʙʘʢʪʝʨʠʦʩʪʘʪʠʯʝʩʢʫʶ, ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʫʶʪ 

ʭʝʤʦʪʘʢʩʠʩʫ ʠ ʦʙʣʘʜʘʶʪ ʤʠʪʦʛʝʥʥʳʤʠ ʩʚʦʡʩʪʚʘʤʠ (Badylak S. et al., 2009).  
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ɼʣʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʘ ʢʦʤʧʣʝʢʩʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ ʠ ʦʨʛʘʥʦʚ 

ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʳ ʛʦʨʘʟʜʦ ʙʦʣʝʝ ʩʣʦʞʥʳʝ ʧʨʦʪʦʢʦʣʳ, ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʘʷ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴ 

ʠ ʠʤʤʫʥʥʳʡ ʦʪʚʝʪ ʥʘ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ ʝʱʝ ʪʨʝʙʫʶʪ 

ʧʦʜʨʦʙʥʦʛʦ ʠʟʫʯʝʥʠʷ. 

ɺ ʜʦʢʣʘʜʝ Daly ʠ ʩʦʘʚʪ. (2012) ʦ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʣʝʛʢʠʭ ʙʳʣʦ 

ʧʦʢʘʟʘʥʦ, ʯʪʦ ʥʝʢʦʪʦʨʳʝ ʢʣʝʪʦʯʥʦ-ʘʩʩʦʮʠʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʙʝʣʢʠ, ʩʦʭʨʘʥʷʶʪʩʷ ʠ 

ʚʦ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʤ ʤʘʪʨʠʢʩʝ, ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ ʪʘʢʠʝ ʢʘʢ ʘʢʪʠʥ, ʪʫʙʫʣʠʥ ʠ ʤʠʦʟʠʥ. 

ɹʫʜʫʱʠʝ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʜʦʣʞʥʳ ʨʘʩʰʠʨʠʪʴ ʟʥʘʥʠʷ ʚ ʵʪʦʡ ʦʙʣʘʩʪʠ, ʯʪʦʙʳ 

ʧʦʢʘʟʘʪʴ, ʥʘʩʢʦʣʴʢʦ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦ ʢʣʝʪʦʯʥʦ-ʘʩʩʦʮʠʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʙʝʣʢʠ 

ʫʜʘʣʷʶʪʩʷ, ʠ ʢʘʢʠʝ ʧʦʩʣʝʜʩʪʚʠʷ ʵʪʠ ʙʝʣʢʠ ʦʢʘʟʳʚʘʶʪ ʧʨʠ ʦʪʚʝʪʝ ʥʘ 

ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʶ ʜʣʷ ʨʘʩʰʠʨʝʥʠʷ ʥʘʰʝʛʦ ʧʦʥʠʤʘʥʠʷ ʘʜʝʢʚʘʪʥʦʩʪʠ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʪʢʘʥʝʡ. 

ʈʘʟʣʠʯʥʳʝ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʝ ʚʝʱʝʩʪʚʘ ʙʳʣʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʳ ʜʣʷ ʠʟʫʯʝʥʠʷ ʠʭ 

ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʪʴ ʪʢʘʥʠ (Dong J. et al., 2013; Syed O. et al., 

2014). ʕʪʠ ʚʝʱʝʩʪʚʘ ʦʙʳʯʥʦ ʚʳʙʠʨʘʶʪ ʧʦ ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʦʚʘʪʴ 

ʤʝʤʙʨʘʥʳ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʫʜʘʣʷʪʴ ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʳ ʠʟ ʪʢʘʥʠ ʧʨʠ 

ʧʝʨʝʤʝʰʠʚʘʥʠʠ ʠʣʠ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʵʪʠʭ ʚʝʱʝʩʪʚ. 

ɺʳʜʝʣʷʶʪ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ ʦʩʥʦʚʥʳʭ ʢʘʪʝʛʦʨʠʡ, ʘ ʠʤʝʥʥʦ, ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʳ, 

ʨʘʩʪʚʦʨʠʪʝʣʠ, ʢʠʩʣʳʝ ʠ ʱʝʣʦʯʥʳʭ ʨʘʩʪʚʦʨʳ ʠ ʠʦʥʥʳʝ ʨʘʩʪʚʦʨʳ (Gilbert 

T.W. et al., 2006). ʂʨʘʡʥʝ ʨʝʜʢʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʳ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚʢʣʶʯʘʶʪ 

ʪʦʣʴʢʦ ʥʘ ʦʜʠʥ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ ʘʛʝʥʪ, ʠ ʵʪʠ ʧʨʦʪʦʢʦʣʳ ʦʙʳʯʥʦ ʠʩʧʦʣʴʟʫʶʪʩʷ 

ʜʣʷ ʪʦʥʢʦ-ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʭ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ, ʪʘʢʠʭ ʢʘʢ ʤʘʪʨʠʢʩ 

ʪʦʥʢʦʛʦ ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ ʠʣʠ ʤʦʯʝʚʦʛʦ ʧʫʟʳʨʷ. ɼʣʷ ʙʦʣʝʝ ʩʣʦʞʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ, ʢʘʢ 

ʧʨʘʚʠʣʦ, ʙʦʣʝʝ ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʦʡ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʢʦʤʙʠʥʘʮʠʷ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ 

ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʚʝʱʝʩʪʚ ʧʫʪʝʤ ʢʦʨʦʪʢʠʭ ʮʠʢʣʦʚ ʧʨʦʤʳʚʢʠ ʚ ʮʝʣʷʭ ʧʦʚʳʰʝʥʠʷ 

ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʠ ʢʘʞʜʦʛʦ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʚʝʱʝʩʪʚʘ ʠ ʫʤʝʥʴʰʝʥʠʷ ʦʙʱʝʛʦ 

ʚʨʝʤʝʥʠ, ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʢʦʪʦʨʦʛʦ ʪʢʘʥʴ ʧʦʜʚʝʨʛʘʝʪʩʷ ʜʝʡʩʪʚʠʶ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ 

ʚʝɦʝʩʪʚ (Ott et al., 2008).  
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ɺʘʞʥʳʤ ʘʩʧʝʢʪʦʤ ʧʨʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʠ ʚʩʝʭ ʵʪʠʭ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʚʝʱʝʩʪʚ 

ʚʦ ʚʨʝʤʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʪʢʘʥʠ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʠʭ ʦʩʪʘʪʦʯʥʦʛʦ 

ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʘ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʮʝʜʫʨʳ. ɼʦʜʝʮʠʣʩʫʣʴʬʘʪ ʥʘʪʨʠʷ, ʚ ʯʘʩʪʥʦʩʪʠ, ʠʤʝʝʪ 

ʚʳʩʦʢʦʝ ʩʨʦʜʩʪʚʦ ʢ ʙʝʣʢʘʤ, ʜʘʞʝ ʧʨʠ ʥʠʟʢʠʭ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʷʭ (Grefrath and 

Reynolds, 1974; Krejci, 2007). ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʚʝʩʴʤʘ ʩʦʤʥʠʪʝʣʴʥʦ ʝʛʦ 

ʧʦʣʥʦʝ ʫʜʘʣʝʥʠʝ. ʍʦʪʷ  ʙʳʣʦ ʚʳʩʢʘʟʘʥʦ ʧʨʝʜʧʦʣʦʞʝʥʠʝ, ʯʪʦ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʠʝ 

ʧʨʦʤʳʚʘʥʠʷ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʊʨʠʪʦʥʘ ʍ-100 ʫʤʝʥʴʰʘʶʪ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʝ 

ʜʦʜʝʮʠʣʩʫʣʴʬʘʪʘ ʥʘʪʨʠʷ ʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʩʝʨʜʮʘ (Ott et al., 

2008).  

ɽʩʣʠ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʝ ʚʝʱʝʩʪʚʘ ʙʫʜʫʪ ʦʩʪʘʚʘʪʴʩʷ ʚ ʪʢʘʥʷʭ, ʪʦ ʦʥʠ, ʘ ʥʝ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ, ʙʫʜʫʪ ʦʧʨʝʜʝʣʷʪʴ ʦʪʚʝʪʥʳʝ ʨʝʘʢʮʠʠ ʢʣʝʪʦʢ ʧʦʩʣʝ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, 

ʩʫʱʝʩʪʚʫʝʪ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʘʥʘʣʠʟʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʙʳ ʤʦʛʣʠ ʪʦʯʥʦ 

ʦʙʥʘʨʫʞʠʪʴ ʧʨʠʩʫʪʩʪʚʠʝ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʚʝʱʝʩʪʚ, ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʤʳʭ ʚ ʣʶʙʦʤ 

ʧʨʦʪʦʢʦʣʝ, ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʦ ʚ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʡ ʬʦʨʤʝ. ɺ ʢʦʥʝʯʥʦʤ ʩʯʝʪʝ, 

ʤʝʪʦʜʳ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʣʶʙʦʡ ʠʥʪʝʨʝʩʫʶʱʝʡ ʪʢʘʥʠ ʜʦʣʞʥʳ ʙʳʪʴ 

ʨʘʟʨʘʙʦʪʘʥʳ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʩʠʩʪʝʤʘʪʠʯʝʩʢʠʭ, ʢʦʥʪʨʦʣʠʨʫʝʤʳʭ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʦʚ ʩ 

ʰʠʨʦʢʠʤ ʩʧʝʢʪʨʦʤ ʦʮʝʥʦʢ.  

ʅʘ ʩʝʛʦʜʥʷʰʥʠʡ ʜʝʥʴ ʚ ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʝ ʧʨʦʪʦʢʦʣʦʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ 

ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʠ ʫʜʘʣʝʥʠʷ ʢʣʝʪʦʢ, ʵʬʬʝʢʪʦʚ 

ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ ʥʘ ʤʘʪʨʠʯʥʳʝ ʙʝʣʢʠ ʠ ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʦʪʚʝʪʘ ʥʘ 

ʧʝʨʝʩʘʞʝʥʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ. ʀʤʝʝʪʩʷ ʦʯʝʥʴ ʤʘʣʦ ʩʪʘʪʝʡ, ʚ ʢʦʪʦʨʳʭ 

ʩʨʘʚʥʠʚʘʣʠʩʴ ʙʳ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʦʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ. ʕʪʠ ʧʨʦʮʝʩʩʳ 

ʚʢʣʶʯʘʶʪ ʙʦʣʴʰʦʝ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʨʝʘʛʝʥʪʦʚ, ʯʘʩʪʦ ʥʝʚʦʟʤʦʞʥʦ 

ʦʧʨʝʜʝʣʠʪʴ ʚʣʠʷʥʠʝ ʢʘʞʜʦʛʦ ʠʟ ʥʠʭ. ʂʦʥʪʨʦʣʠʨʫʝʤʳʝ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʜʣʷ 

ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʪʠʧʦʚ ʪʢʘʥʝʡ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦ ʫʣʫʯʰʘʪ ʥʘʰʝ ʧʦʥʠʤʘʥʠʝ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ ʪʢʘʥʝʡ (Gilbert T.W., 2012). 
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1.3 ʉʚʦʡʩʪʚʘ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ, ʧʨʠʤʝʥʷʝʤʳʭ ʚ ʪʢʘʥʝʚʦʡ 

ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ 

ʀʩʧʦʣʴʟʫʝʤʳʡ ʚ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʠ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ 

ʤʝʞʜʠʩʮʠʧʣʠʥʘʨʥʳʡ ʧʦʜʭʦʜ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥ ʚ ʧʝʨʚʫʶ ʦʯʝʨʝʜʴ ʥʘ ʩʦʟʜʘʥʠʝ 

ʥʦʚʳʭ ʙʠʦʢʦʤʧʦʟʠʮʠʦʥʥʳʭ ʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ ʜʣʷ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʷ ʫʪʨʘʯʝʥʥʳʭ 

ʬʫʥʢʮʠʡ ʦʪʜʝʣʴʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ ʠʣʠ ʦʨʛʘʥʦʚ ʚ ʮʝʣʦʤ. ɺ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʥʳʡ ʦʨʛʘʥ 

ʠʣʠ ʪʢʘʥʴ ʠʤʧʣʘʥʪʠʨʫʶʪ ʥʦʩʠʪʝʣʠ ʠʟ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʠʨʫʶʱʠʭ ʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ, 

ʢʦʪʦʨʳʝ ʠʩʧʦʣʴʟʫʶʪʩʷ ʚ ʩʦʯʝʪʘʥʠʠ ʩ ʙʠʦʘʢʪʠʚʥʳʤʠ ʚʝʱʝʩʪʚʘʤʠ. 

ʊʢʘʥʝʟʘʤʝʱʘʶʱʠʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʪʳ ʜʦʣʞʥʳ ʠʤʝʪʴ ʧʨʦʣʦʥʛʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʩʨʦʢ 

ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ ʠ ʦʙʣʘʜʘʪʴ ʩʧʝʢʪʨʦʤ ʩʧʝʮʠʘʣʴʥʳʭ ʩʚʦʡʩʪʚ. ʇʨʝʞʜʝ ʚʩʝʛʦ, 

ʧʨʦʜʫʢʪʳ ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʥʝ ʜʦʣʞʥʳ ʙʳʪʴ ʪʦʢʩʠʯʥʳʤʠ, 

ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʷ ʜʦʣʞʥʘ ʩʦʭʨʘʥʷʪʴ ʬʦʨʤʫ ʠ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʫʶ ʧʨʦʯʥʦʩʪʴ ʜʦ ʪʝʭ 

ʧʦʨ, ʧʦʢʘ ʥʦʚʘʷ ʪʢʘʥʴ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ-ʭʦʟʷʠʥʘ ʚ ʤʝʩʪʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʧʦʣʥʦʩʪʴʶ 

ʥʝ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʠʪʩʷ. ʂʨʦʤʝ ʪʦʛʦ, ʤʘʪʝʨʠʘʣ, ʧʨʠʤʝʥʷʝʤʳʡ ʜʣʷ ʠʟʛʦʪʦʚʣʝʥʠʷ 

ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ, ʥʝ ʜʦʣʞʝʥ ʙʳʪʴ ʠʤʤʫʥʦʛʝʥʥʳʤ, ʦʥ ʜʦʣʞʝʥ ʧʦʜʜʝʨʞʠʚʘʪʴ 

ʨʦʩʪ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʶ ʠʭ ʚ ʪʢʘʥʴ, ʘ ʠʤʧʣʘʥʪʘʪ ð ʙʝʩʧʨʝʧʷʪʩʪʚʝʥʥʦ 

ʚʳʚʦʜʠʪʴ ʠʟ ʟʦʥʳ ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʧʨʦʜʫʢʪʳ ʦʙʤʝʥʘ ʢʣʝʪʦʢ (Ofenbauer A. et al., 

2012; Vinci M. C. et al., 2013). 

ʄʘʪʨʠʢʩʳ ʜʣʷ ʙʠʦʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʶʪʩʷ  

ʤʥʦʛʦʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʦʩʪʴʶ, ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʦʡ ʧʨʦʯʥʦʩʪʴʶ ʠ ʵʣʘʩʪʠʯʥʦʩʪʴʶ, 

ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʡ ʜʣʷ ʭʠʨʫʨʛʠʯʝʩʢʠʭ ʤʘʥʠʧʫʣʷʮʠʡ; ʙʠʦʩʦʚʤʝʩʪʠʤʦʩʪʴʶ ʥʘ 

ʙʝʣʢʦʚʦʤ ʠ ʢʣʝʪʦʯʥʦʤ ʫʨʦʚʥʷʭ; ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴʶ ʩʪʠʤʫʣʠʨʦʚʘʪʴ 

ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʮʠʶ ʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʘʮʠʶ ʢʣʝʪʦʢ; ʧʦʨʠʩʪʦʩʪʴʶ, ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʷ 

ʧʨʦʮʝʩʩʳ ʥʝʦʚʘʩʢʫʣʷʨʠʟʘʮʠʠ; ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴʶ ʩʪʝʨʠʣʠʟʘʮʠʠ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʳʤʠ 

ʩʧʦʩʦʙʘʤʠ ʙʝʟ ʠʟʤʝʥʝʥʠʷ ʤʝʜʠʢʦ-ʪʝʭʥʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ. 

ʏʝʨʝʟ ʥʝʢʦʪʦʨʦʝ ʚʨʝʤʷ ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʦʨʛʘʥʠʟʤ ʭʦʟʷʠʥʘ 

ʤʘʪʨʠʢʩʳ ʧʦʣʥʦʩʪʴʶ ʠʩʯʝʟʘʶʪ (ʚ ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʠ ʦʪ ʩʢʦʨʦʩʪʠ ʨʦʩʪʘ ʪʢʘʥʠ), ʘ 

ʚ ʤʝʩʪʝ ʜʝʬʝʢʪʘ ʦʩʪʘʥʝʪʩʷ ʪʦʣʴʢʦ ʥʦʚʘʷ ʪʢʘʥʴ. ʊʘʢʞʝ ʚʦʟʤʦʞʥʦ ʚʥʝʜʨʝʥʠʝ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩ ʫʞʝ ʯʘʩʪʠʯʥʦ ʩʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʥʦʡ ʥʦʚʦʡ ʪʢʘʥʴʶ (çʙʠʦʢʦʤʧʦʟʠʪè). 
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ɹʝʟʫʩʣʦʚʥʦ, ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʘʷ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʷ ʜʦʣʞʥʘ 

ʩʦʭʨʘʥʠʪʴ ʩʚʦʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʠ ʬʫʥʢʮʠʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʠʦʜʘ ʚʨʝʤʝʥʠ, 

ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʛʦ ʜʣʷ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʷ ʥʦʨʤʘʣʴʥʦ ʬʫʥʢʮʠʦʥʠʨʫʶʱʝʡ ʪʢʘʥʠ ʚ 

ʤʝʩʪʝ ʜʝʬʝʢʪʘ, ʠ ʠʥʪʝʛʨʠʨʦʚʘʪʴʩʷ ʩ ʦʢʨʫʞʘʶʱʠʤʠ ʪʢʘʥʷʤʠ. ʅʦ, ʢ 

ʩʦʞʘʣʝʥʠʶ, ʠʜʝʘʣʴʥʳʝ ʤʘʪʨʠʢʩʳ, ʫʜʦʚʣʝʪʚʦʨʷʶʱʠʝ ʚʩʝʤ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʳʤ 

ʫʩʣʦʚʠʷʤ, ʧʦʢʘ ʥʝ ʩʦʟʜʘʥʳ. 

ɺʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ ʚ ʣʶʙʦʤ ʦʨʛʘʥʝ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʧʨʦʜʫʢʪʦʤ 

ʩʝʢʨʝʮʠʠ ʢʣʝʪʦʢ ʚʭʦʜʷʱʠʭ ʚ ʩʦʩʪʘʚ ʩʪʨʦʤʳ ʪʦʡ ʠʣʠ ʠʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʣʠʙʦ  

ʦʨʛʘʥʘ (Hurd S. A. et al., 2015). ʂʦʤʧʣʝʢʩʥʘʷ ʪʨʝʭʤʝʨʥʘʷ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʷ 

ʢʘʨʢʘʩʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ ʝʛʦ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʦʚ ʟʘʚʠʩʠʪ ʦʪ ʪʢʘʥʠ ʠʟ 

ʢʦʪʦʨʦʡ ʢʘʨʢʘʩ ʙʳʣ ʧʦʣʫʯʝʥ ʠ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʦʨʛʘʥʦʩʧʝʮʠʬʠʯʥʦʡ (Sacks M.S. et 

al., 1999; Brown B., et al., 2006; Gilbert T.W. et al., 2008). ɺ ʪʦ ʞʝ ʚʨʝʤʷ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʝ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʳ,  ʪʘʢʠʝ ʢʘʢ ʢʦʣʣʘʛʝʥʳ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʪʠʧʦʚ, 

ʣʘʤʠʥʠʥ, ʬʠʙʨʦʥʝʢʪʠʥ, ʵʣʘʩʪʠʥ,  ʛʠʘʣʫʨʦʥʦʚʘʷ ʢʠʩʣʦʪʘ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʨʦʩʪʦʚʳʝ 

ʬʘʢʪʦʨʳ ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʦʙʱʠʤʠ ʫ ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʘ ʪʢʘʥʝʡ.  

ʄʥʦʛʦʯʠʩʣʝʥʥʳʝ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʧʦʢʘʟʘʣʠ ʧʦʪʝʥʮʠʘʣʴʥʦʝ ʟʥʘʯʝʥʠʝ 

ʦʨʛʘʥʥʦʡ ʩʧʝʮʠʬʠʯʥʦʩʪʠ ʚ ʦʪʥʦʰʝʥʠʠ ʠʩʪʦʯʥʠʢʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ, 

ʢʦʪʦʨʳʡ ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʪʩʷ  ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʢʘʨʢʘʩʘ ʜʣʷ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʷ ʦʨʛʘʥʦʚ. 

ʅʘʧʨʠʤʝʨ, ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ, ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʡ ʠʟ ʪʢʘʥʠ ʧʝʯʝʥʠ, ʤʦʞʝʪ 

ʙʳʪʴ ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʳʤ ʩʫʙʩʪʨʘʪʦʤ ʜʣʷ ʥʝ ʪʦʣʴʢʦ ʜʣʷ ʛʝʧʘʪʦʮʠʪʦʚ,  ʥʦ ʠ 

ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʧʝʯʝʥʠ (Lin P. ʝt al., 2004; Sellaro T.L. et al., 2007; 

Sellaro T.L. et al., 2010). ɺʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ ʠʟ ʣʝʛʢʠʭ ʷʚʣʷʝʪʩʷ 

ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʳʤ ʠ ʜʘʞʝ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʳʤ ʩʫʙʩʪʨʘʪʦʤ ʜʣʷ ʨʝʩʧʠʨʘʪʦʨʥʦʛʦ 

ʵʧʠʪʝʣʠʷ (Lin Y.M., 2010) ʠ ʪʘʢ ʜʘʣʝʝ. ʅʘʪʠʚʥʳʡ ʩʦʩʪʘʚ, ʫʣʴʪʨʘʩʪʨʫʢʪʫʨʘ, 

ʪʨʝʭʤʝʨʥʘʷ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʷ ʚ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʦʡ ʩʪʝʧʝʥʠ ʩʦʭʨʘʥʷʶʪʩʷ ʧʨʠ 

ʥʘʜʣʝʞʘʱʝʡ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʪʢʘʥʝʡ, ʦʩʦʙʝʥʥʦ ʝʩʣʠ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʝʪʩʷ 

ʚʦʟʤʦʞʥʳʤ ʠʟʙʝʛʥʫʪʴ  ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ ʧʦʚʨʝʞʜʘʶʱʠʭ ʢʘʨʢʘʩ ʚʝʱʝʩʪʚ (Sacks 

M.S. et al., 1999; Brown B. et al., 2006). 
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ʉʪʨʫʢʪʫʨʥʳʝ ʠ ʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʳʝ ʤʦʣʝʢʫʣʳ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʥʘʭʦʜʷʪʩʷ ʚ ʩʦʩʪʦʷʥʠʠ ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʨʘʚʥʦʚʝʩʠʷ ʩʦ ʩʚʦʠʤ  

ʤʠʢʨʦʦʢʨʫʞʝʥʠʝʤ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʶʪ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʜʨʫʛ ʩ 

ʜʨʫʛʦʤ ʠ ʚʥʝʰʥʝʡ ʩʨʝʜʦʡ (Kleinman H.K. et al., 2003; Rosso F. et al., 2004). 

ʇʦ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʶ, ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ ʦʙʣʘʜʘʝʪ ʠʜʝʘʣʴʥʳʤʠ  

ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʘʤʠ ʜʣʷ ʥʫʞʜ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ: ʙʫʜʫʯʠ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠ 

ʩʦʚʤʝʩʪʠʤʳʤ, ʦʙʣʘʜʘʷ ʙʣʘʛʦʧʨʠʷʪʥʦʡ ʩʨʝʜʦʡ ʜʣʷ ʨʦʩʪʘ ʢʨʦʚʝʥʦʩʥʳʭ 

ʩʦʩʫʜʦʚ, ʥʝʨʚʦʚ, ʣʠʤʬʘʪʠʯʝʩʢʠʭ ʩʦʩʫʜʦʚ, ʜʣʷ ʨʘʩʧʨʦʩʪʨʘʥʝʥʠʷ 

ʧʠʪʘʪʝʣʴʥʳʭ ʚʝʱʝʩʪʚ ʠʟ ʢʨʦʚʠ, ʦʥ ʚ ʩʦʩʪʦʷʥʠʠ ʧʨʦʡʪʠ "ʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʝ 

ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ" ʠ ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʶ ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʪʝʣʦ ʧʘʮʠʝʥʪʘ 

(Badylak S. et al., 2000; Ritchey M.L. et al., 2003; Gilbert T.W., et al., 2007;). 

ʉʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʦʙʣʝʛʯʘʪʴ ʠ ʠʥʪʝʛʨʠʨʦʚʘʪʴ 

ʚʥʫʪʨʠ- ʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʩʨʝʜʦʚʳʝ ʩʠʛʥʘʣʳ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʩʣʝʜʩʪʚʠʝʤ  ʝʛʦ 

ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ, ʯʪʦ ʧʦʟʚʦʣʷʝʪ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʷʪʴ "ʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʝ 

ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ"  ʪʢʘʥʝʡ ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ in 

vivo (Badylak S.F. et al., 1995; Boruch A.V. et al., 2010; Badylak S.F. et al., 

2011). ʕʪʘ ʨʝʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʷ ʥʝ ʤʦʞʝʪ ʙʳʪʴ ʠʩʢʣʶʯʠʪʝʣʴʥʦ ʩʚʷʟʘʥʘ ʩ 

ʵʣʘʩʪʠʯʝʩʢʠʤʠ, ʙʠʦʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʤʠ ʩʚʦʡʩʪʚʘʤʠ, ʧʨʠʢʨʝʧʣʝʥʠʝʤ ʢʣʝʪʦʢ 

ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ-ʭʦʟʷʠʥʘ ʢ ʢʦʣʣʘʛʝʥʫ, ʬʠʙʨʦʥʝʢʪʠʥʫ ʠ ʣʘʤʠʥʠʥʫ, ʚʭʦʜʷʱʠʤ ʚ 

ʩʦʩʪʘʚ ʢʘʨʢʘʩʘ.  

ʊʘʢʠʝ ʬʘʢʪʦʨʳ ʨʦʩʪʘ, ʥʘʭʦʜʷʱʠʝʩʷ ʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ 

ʤʘʪʨʠʢʩʝ, ʢʘʢ ʬʘʢʪʦʨ ʨʦʩʪʘ ʵʥʜʦʪʝʣʠʷ ʩʦʩʫʜʦʚ - VEGF (Hodde J.P. et al., 

2001), ʬʘʢʪʦʨ ʨʦʩʪʘ ʬʠʙʨʦʙʣʘʩʪʦʚ (Hodde J.P. et al., 2005; Voytik-Harbin 

S.L. et al., 2005) ʠ ʪʨʘʥʩʬʦʨʤʠʨʫʶʱʠʡ ʬʘʢʪʦʨ ʨʦʩʪʘ TGF-ɓ (Hodde J.P. et 

al., 2002) ʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʳ ʟʘ ʘʥʛʠʦʛʝʥʝʟ, ʦʙʠʣʴʥʫʶ ʢʣʝʪʦʯʥʫʶ 

ʠʥʬʠʣʴʪʨʘʮʠʶ, ʜʝʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʶ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʧʦʩʣʝ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ. ʋʢʘʟʘʥʥʳʝ ʬʘʢʪʦʨʳ ʩʦʭʨʘʥʷʶʪʩʷ ʚ ʪʢʘʥʷʭ ʧʦʩʣʝ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʩʪʝʨʠʣʠʟʘʮʠʠ ʢʘʨʢʘʩʦʚ (McDevitt C.A. et al., 2003; 

Hodde J.P. et al., 2002; Hodde J.P. et al., 2005), ʦʢʘʟʳʚʘʶʪ ʚʣʠʷʥʠʝ ʥʘ 
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ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʝ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ ʪʢʘʥʝʡ ʠ ʚʳʩʚʦʙʦʞʜʘʶʪʩʷ ʚʦ ʚʨʝʤʷ 

ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ (Voytik-Harbin, S.L., et al., 

1997; Hodde J.P. et al., 2001; Hodde J. et al., 2002; McDevitt C.A. et al., 2003; 

Hodde J.P. et al., 2005;).  

ʇʨʦʮʝʩʩ ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ ʢʘʨʢʘʩʘ ʤʦʞʥʦ ʨʘʩʩʤʘʪʨʠʚʘʪʴ ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ 

ʤʝʭʘʥʠʟʤʘ ʢʦʥʪʨʦʣʷ ʚʳʩʚʦʙʦʞʜʝʥʠʷ ʤʦʣʝʢʫʣ, ʩʦʩʪʘʚʣʷʶʱʠʭ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ. ɼʝʛʨʘʜʘʮʠʷ ʠ ʚʳʩʚʦʙʦʞʜʝʥʠʝ ʬʘʢʪʦʨʦʚ ʨʦʩʪʘ 

ʧʨʦʜʦʣʞʘʝʪʩʷ ʜʦ ʪʝʭ ʧʦʨ, ʧʦʢʘ ʤʘʪʨʠʢʩ ʥʝ ʙʫʜʝʪ ʧʦʣʥʦʩʪʴʶ ʨʘʟʨʫʰʝʥ. 

ʇʨʦʜʫʢʪʳ ʨʘʩʧʘʜʘ ʵʪʠʭ ʤʦʣʝʢʫʣ ʤʦʛʫʪ ʠʤʝʪʴ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʚ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʠʭ 

ʩʦʙʳʪʠʷʭ, ʧʨʦʠʩʭʦʜʷʱʠʭ ʧʨʠ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʠ ʢʘʨʢʘʩʘ (Badylak S.F., et 

al., 2001; Zantop T., et al., 2006). 

ɹʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʟʘʚʠʩʷʪ ʛʣʘʚʥʳʤ 

ʦʙʨʘʟʦʤ ʦʪ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʠ ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʢʘʨʢʘʩʘ, ʢʦʪʦʨʘʷ 

ʦʙʣʝʛʯʘʝʪ ʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʦʝ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʝ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʥʦʡ ʪʢʘʥʠ. ɺ 

ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʠ ʦʪ ʦʨʛʘʥʘ ʠ ʚʠʜʘ ʪʢʘʥʠ, ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʤʦʡ ʜʣʷ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʦʪ ʩʧʦʩʦʙʘ ʝʛʦ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʪʘʢʠʝ ʘʩʧʝʢʪʳ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ, ʢʘʢ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʥʳʭ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʘʛʝʥʪʦʚ, 

ʤʝʪʦʜʠʢ ʩʪʝʨʠʣʠʟʘʮʠʠ ʤʦʛʫʪ ʦʢʘʟʳʚʘʪʴ ʚʣʠʷʥʠʝ ʥʘ ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ 

ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʘ ʨʝʛʫʣʠʨʦʚʘʪʴ ʧʨʦʠʩʭʦʜʷʱʠʡ ʠʤʤʫʥʥʳʡ ʦʪʚʝʪ ʠ ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʦʚʘʪʴ 

ʥʘ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʘʮʠʶ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʢʘʨʢʘʩʘ (Badylak S.F. et al., 2009). 

ʂʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʳʝ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ 
14
ʉ  ʤʝʯʝʥʳʭ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʭ 

ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ ʪʦʥʢʦʛʦ ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ, ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʥʳʭ ʜʣʷ ʫʚʝʣʠʯʝʥʠʷ ʤʦʯʝʚʦʛʦ 

ʧʫʟʳʨʷ (Record R.D., et al., 2001) ʠ ʚ ʨʝʢʦʥʩʪʨʫʢʪʠʚʥʳʭ ʦʧʝʨʘʮʠʷʭ ʥʘ 

ʘʭʠʣʣʦʚʦʤ ʩʫʭʦʞʠʣʠʠ (Gilbert T.W. et al.,  2007), ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʯʪʦ 50% ʠʣʠ 

ʙʦʣʝʝ ʦʪ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ ʜʝʛʨʘʜʠʨʫʝʪ ʣʠʙʦ 

ʫʜʘʣʷʝʪʩʷ ʠʟ ʤʝʩʪʘ ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 28 ʜʥʝʡ. ʇʨʦʜʫʢʪʳ ʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ 

ʚʳʜʝʣʷʣʠʩʴ ʠʟ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ ʩ ʤʦʯʦʡ ʠ ʥʝ ʚʢʣʶʯʘʣʠʩʴ ʚ ʦʙʤʝʥ ʚ ʜʨʫʛʠʭ 

ʪʢʘʥʷʭ. ʌʘʢʪʦʨʳ ʤʠʢʨʦʦʢʨʫʞʝʥʠʷ ʪʘʢʞʝ ʠʛʨʘʶʪ ʚʘʞʥʫʶ ʨʦʣʴ ʚ in situ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʮʠʠ ʠ ʪʨʘʥʩʬʦʨʤʘʮʠʠ ʠʤʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ, ʯʪʦ ʙʳʣʦ 
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ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʥʘ ʧʨʠʤʝʨʝ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ ʘʦʨʪʘʣʴʥʦʛʦ ʘʣʣʦʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ ʧʨʠ 

ʟʘʤʝʥʝ ʪʨʘʭʝʠ (Martinod E., et al. 2005, Makris D., et al. 2010). ʊʘʢʠʤ 

ʦʙʨʘʟʦʤ, ʧʦʥʠʤʘʥʠʝ ʜʦʧʦʣʥʠʪʝʣʴʥʳʭ ʬʘʢʪʦʨʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʫʶʪ 

ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʶ ʦʯʝʥʴ ʚʘʞʥʦ ʜʣʷ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʛʦ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ. 

ʄʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʟʘʚʠʩʷʪ ʦʪ 

ʘʨʭʠʪʝʢʪʦʥʠʢʠ ʠ ʢʠʥʝʤʘʪʠʢʠ ʢʦʣʣʘʛʝʥʦʚʳʭ ʚʦʣʦʢʦʥ ʩʦʩʪʘʚʣʷʶʱʠʭ ʝʛʦ 

(Zou Y., et al., 2012). ʅʘʪʠʚʥʘʷ ʪʢʘʥʴ, ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʤʘʷ ʜʣʷ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʢʘʨʢʘʩʘ, ʚʦ ʤʥʦʛʦʤ ʦʧʨʝʜʝʣʷʝʪ ʝʛʦ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʝ 

ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʠ ʪʘʢʠʝ ʢʘʢ ʨʘʟʤʝʨ ʚʦʣʦʢʦʥ, ʠʭ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʷ ʠ 

ʚʟʘʠʤʦʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʝ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ. ʅʘʧʨʠʤʝʨ, ʚʦʣʦʢʥʘ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʢʘʨʢʘʩʘ ʧʦʜʩʣʠʟʠʩʪʦʡ ʦʩʥʦʚʳ ʪʦʥʢʦʛʦ 

ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ ʠʤʝʶʪ ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʦ ʧʨʦʜʦʣʴʥʫʶ ʩʧʠʨʘʣʴʥʫʶ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʶ 

ʚʜʦʣʴ ʧʨʦʜʦʣʴʥʦʡ ʦʩʠ ʪʦʥʢʦʡ ʢʠʰʢʠ (Orberg J.W. et al., 1982; Orberg J. W., 

et al. 1983). ɺʧʦʣʥʝ ʚʝʨʦʷʪʥʦ, ʯʪʦ ʵʪʦ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʦʝ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʝ ʦʙʣʝʛʯʘʝʪ 

ʨʘʩʰʠʨʝʥʠʝ ʠ ʩʫʞʝʥʠʝ ʪʦʥʢʦʛʦ ʢʠʰʝʯʥʠʢʘ ʚʦ ʚʨʝʤʷ ʧʝʨʠʩʪʘʣʴʪʠʢʠ ʠ 

ʪʨʘʥʩʧʦʨʪʠʨʦʚʢʠ ʭʠʤʫʩʘ. 

1.4 ʉʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʠ ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʠ ʠʭ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ ʚ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʝ. 

ʂʣʝʪʢʘ ʤʦʞʝʪ ʥʘʭʦʜʠʪʴʩʷ ʚ ʥʝʩʢʦʣʴʢʠʭ ʩʦʩʪʦʷʥʠʷʭ: 

ʧʨʦʣʠʬʝʨʠʨʦʚʘʪʴ, ʧʝʨʝʭʦʜʠʪʴ ʚ ʩʦʩʪʦʷʥʠʝ ʧʦʢʦʷ, ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʪʴʩʷ ʠ 

ʩʪʘʥʦʚʠʪʴʩʷ ʩʪʚʦʣʦʚʦʡ. ʆʩʥʦʚʥʳʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ: ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ 

ʢ ʩʘʤʦʧʦʜʜʝʨʞʘʥʠʶ, ʧʨʦʜʫʢʮʠʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʜʦʯʝʨʥʠʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠ 

ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʶ ʢʣʦʥʦʚ. ʉʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʳ ʜʣʷ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ 

ʛʦʤʝʦʩʪʘʟʘ ʙʳʩʪʨʦ ʦʙʥʦʚʣʷʶʱʠʭʩʷ ʪʢʘʥʝʡ ʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʪʠʚʥʳʤ 

ʨʝʟʝʨʚʦʤ. ʉʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʩʦʩʪʘʚʣʷʶʪ ʤʘʣʫʶ ʯʘʩʪʴ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ 

ʧʦʧʫʣʷʮʠʠ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ, ʥʦ ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʶʪ ʧʨʦʜʫʢʮʠʶ ʙʦʣʴʰʦʛʦ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʘ 
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ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ. ɺ ʦʨʛʘʥʠʟʤʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʥʘʭʦʜʷʪʩʷ ʚ 

ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʥʦʤ ʤʠʢʨʦʦʢʨʫʞʝʥʠʠ. 

ɸ.ɸ. ʄʘʢʩʠʤʦʚ (1909) ʧʦʩʪʫʣʠʨʦʚʘʣ ʩʫʱʝʩʪʚʦʚʘʥʠʝ ʩʪʚʦʣʦʚʦʡ 

ʢʣʝʪʢʠ ʚ ʜʦʢʣʘʜʝ çʃʠʤʬʦʮʠʪ ʢʘʢ ʦʙʱʘʷ ʩʪʚʦʣʦʚʘʷ ʢʣʝʪʢʘ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ 

ʵʣʝʤʝʥʪʦʚ ʢʨʦʚʠ ʚ ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʦʤ ʨʘʟʚʠʪʠʠ ʠ ʧʦʩʪʬʝʪʘʣʴʥʦʡ ʞʠʟʥʠ 

ʤʣʝʢʦʧʠʪʘʶʱʠʭè. 

ɺʝʡʛʝʨʩ ʠ ɺʝʡʩʤʘʥ (2004) ʢʣʘʩʩʠʬʠʮʠʨʦʚʘʣʠ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʧʦ 

ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʧʨʦʜʫʮʠʨʦʚʘʪʴ ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʣʠʥʠʠ ʥʘ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʚʠʜʳ: 

ʪʦʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ï ʢʣʝʪʢʠ, ʩʧʦʩʦʙʥʳʝ ʜʘʪʴ ʥʘʯʘʣʦ ʚʩʝʤʫ ʵʤʙʨʠʦʥʫ ʠ 

ʵʢʩʪʨʘʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʤ ʪʢʘʥʷʤ, ʧʣʶʨʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ï ʢʣʝʪʢʠ, ʧʨʦʜʫʮʠʨʫʶʱʠʝ 

ʚʩʝ ʢʣʝʪʢʠ ʵʤʙʨʠʦʥʘ, ʥʦ ʥʝ ʩʧʦʩʦʙʥʳʝ ʜʘʪʴ ʥʘʯʘʣʦ ʨʘʟʚʠʪʠʶ ʮʝʣʦʩʪʥʦʛʦ 

ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ, ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ï ʢʣʝʪʢʠ, ʜʘʶʱʠʝ ʥʘʯʘʣʦ ʥʝʩʢʦʣʴʢʠʤ 

ʢʣʝʪʦʯʥʳʤ ʣʠʥʠʷʤ, ʦʣʠʛʦʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ï ʢʣʝʪʢʠ, ʜʘʶʱʠʝ ʥʘʯʘʣʦ ʙʦʣʝʝ 

ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʥʦʤʫ ʯʠʩʣʫ ʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʣʠʥʠʡ, ʯʝʤ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ, ʠ 

ʫʥʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ï ʢʣʝʪʢʠ, ʨʘʟʚʠʚʘʶʱʠʝʩʷ ʪʦʣʴʢʦ ʚ ʦʜʠʥ ʪʠʧ ʟʨʝʣʳʭ ʢʣʝʪʦʢ. 

Rao (2004) ʧʨʝʜʣʦʞʠʣ ʤʝʭʘʥʠʩʪʠʯʝʩʢʫʶ ʩʠʩʪʝʤʫ ʢʣʘʩʩʠʬʠʢʘʮʠʠ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ, ʧʦʜʨʘʟʜʝʣʷʷ ʠʭ ʧʦ ʧʨʦʠʩʭʦʞʜʝʥʠʶ ʥʘ: ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʝ, 

ʬʝʪʘʣʴʥʳʝ, ʚʟʨʦʩʣʳʝ, ʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʠʝ ʜʣʷ ʨʘʟʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ.  

ɹʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʘʷ ʟʥʘʯʠʤʦʩʪʴ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʟʘʢʣʶʯʘʝʪʩʷ ʚ ʪʦʤ, ʯʪʦ 

ʦʥʠ ʠʛʨʘʶʪ ʮʝʥʪʨʘʣʴʥʫʶ ʨʦʣʴ ʚ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʠ ʤʥʦʛʦʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʦʨʛʘʥʠʟʤʦʚ. 

ʉʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʮʝʥʪʨʘʣʴʥʳʤ ʵʣʝʤʝʥʪʦʤ ʤʥʦʛʦʢʨʘʪʥʦ 

ʧʦʚʪʦʨʷʶʱʠʭʩʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʦ-ʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʳʭ ʝʜʠʥʠʮ, ʠʟ ʢʦʪʦʨʳʭ 

ʧʦʩʪʨʦʝʥʳ ʦʨʛʘʥʳ ʠ ʪʢʘʥʠ, ʦʥʠ ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʶʪ ʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʛʦʤʝʦʩʪʘʟ ʠ 

ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʪʠʚʥʳʤ ʨʝʟʝʨʚʦʤ ʦʨʛʘʥʦʚ ʠ ʪʢʘʥʝʡ (ʊʝʨʩʢʠʭ ʠ ʜʨ. 

2003).  

ʉʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʠʣʠ ʢʣʝʪʢʠ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʠ ʚʟʨʦʩʣʦʛʦ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ 

ʧʦʣʫʯʘʶʪʩʷ ʠʟ ʣʶʙʦʡ ʪʢʘʥʠ ʦʨʛʘʥʠʟʤʘ ʧʦʩʣʝ ʨʦʞʜʝʥʠʷ (ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ 

ʢʦʩʪʥʦʛʦ ʤʦʟʛʘ, ʢʨʦʚʠ ʠ ʧʫʧʦʚʠʥʳ) ʠ ʦʪʣʠʯʘʶʪʩʷ ʦʪ ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʭ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʪʝʤ, ʯʪʦ ʦʥʠ ʠʤʝʶʪ ʙʦʣʝʝ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʥʳʡ 
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ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʪʠʚʥʳʡ ʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʦʯʥʳʡ ʧʦʪʝʥʮʠʘʣ ʠ ʥʝ ʩʧʦʩʦʙʥʳ  ʢ 

ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʶ ʩʣʦʞʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ in vitro, ʦʜʥʘʢʦ ʦʙʣʘʜʘʶʪ ʨʷʜʦʤ ʜʦʩʪʦʠʥʩʪʚ: 

¶ ʠʤʝʶʪʩʷ ʚ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʤ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝ; 

¶ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʚʳʩʦʢʘʷ ʧʦʪʝʥʪʥʦʩʪʴ; 

¶ ʭʦʨʦʰʦ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʳ, ʥʘʢʦʧʣʝʥ ʥʝʢʦʪʦʨʳʡ ʦʧʳʪ 

ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʦʛʦ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷΤ 

¶ ʥʝ ʚʳʟʳʚʘʶʪ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ; 

¶ ʥʝ ʚʳʟʳʚʘʶʪ ʚʦʧʨʦʩʦʚ ʵʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʭʘʨʘʢʪʝʨʘ. 

ʆʨʛʘʥʥʳʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʠʣʠ ʢʣʝʪʢʠ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʠ ʷʚʣʷʶʪʩʷ 

ʠʩʪʦʯʥʠʢʘʤʠ ʘʫʪʦʣʦʛʠʯʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʤʦʛʫʪ ʙʳʪʴ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʳ ʜʣʷ 

ʦʨʛʘʥʦʛʝʥʝʟʘ in vitro.  ɺ ʦʙʣʘʩʪʠ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ ʵʪʠ ʢʣʝʪʢʠ, ʢʘʢ 

ʧʨʘʚʠʣʦ, ʧʦʣʫʯʘʶʪʩʷ ʠʟ ʙʠʦʧʩʠʡʥʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʮʝʣʦʛʦ ʨʷʜʘ ʪʢʘʥʝʡ, 

ʚʢʣʶʯʘʷ ʢʦʩʪʥʳʡ ʤʦʟʛ (Petersen B.E. et al., 1999; Grompe M., 2005; Sawada 

R. et al., 2007; Peppo G.M., et al., 2010; Chanda D. et al.,  2010; Caimi P.F. et 

al.,  2010), ʩʝʨʜʮʝ (Parmacek M.S., 2006; Ott H.C. et al., 2007), 

ʧʝʨʠʬʝʨʠʯʝʩʢʫʶ ʢʨʦʚʴ, ʧʝʯʝʥʴ (Alison M.R., 2005.), ʣʝʛʢʠʝ (Krause D.S., 

2008., Jezierska-Wozniak K. et al.,  2010), ʩʢʝʣʝʪʥʳʝ ʤʳʰʮʳ (Li Y. et al.,  

2010.), ʧʦʜʞʝʣʫʜʦʯʥʫʶ ʞʝʣʝʟʫ (Bonner-Weir S. 2002), ʞʠʨʦʚʫʶ ʪʢʘʥʴ 

(Jezierska-Wozniak K. et al., 2010; Quirici N. et al., 2010; Obokata H. et al., 

2011), ʥʘʜʢʦʩʪʥʠʮʫ (Ringe J. et al., 2008.) ʠ ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ 

ʢʣʝʪʢʠ (Grompe M., 2005; Evseenko D. et al., 2010). 

ɺ ʦʙʣʘʩʪʠ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʢʨʘʩʥʳʡ ʢʦʩʪʥʳʡ ʤʦʟʛ ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʪʩʷ, 

ʧʨʝʞʜʝ ʚʩʝʛʦ, ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʠʩʪʦʯʥʠʢʘ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ 

(Weissman I. L., 2000; Sawada R. et al., 2007), ʢʦʪʦʨʳʝ ʷʚʣʷʶʪʩʷ 

ʤʝʟʦʜʝʨʤʘʣʴʥʳʤʠ ʧʦ ʧʨʦʠʩʭʦʞʜʝʥʠʶ ʠ ʤʦʛʫʪ ʧʦʩʣʫʞʠʪʴ ʠʩʪʦʯʥʠʢʦʤ ʜʣʷ 

ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʘ ʤʝʟʦʜʝʨʤʘʣʴʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ, ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ ʢʦʩʪʥʦʡ (Petersen B.E. et 

al., 1999; Chanda D. et al., 2010), ʤʳʰʝʯʥʦʡ (Caimi P.F. et al., 2010), ʚ 

ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʠʩʪʦʯʥʠʢʘ ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʭ ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʦʚ ʟʨʝʣʳʭ 
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ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ, ʢʣʝʪʦʢ ʛʣʘʜʢʦʡ ʤʳʰʝʯʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʜʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ 

ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ.  

ɺ ʨʘʙʦʪʝ ɹʫʭʘʨʦʚʦʡ ʊ.ɺ. ʠ ʩʦʘʚʪ (2014) ʧʦʢʘʟʘʥʘ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʴ 

ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʡ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ ʜʣʷ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʷ ʢʦʩʪʥʦʡ 

ʪʢʘʥʠ, ʧʦʣʫʯʝʥʥʦʡ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ 

ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʞʠʨʦʚʦʡ ʪʢʘʥʠ, ʧʨʝʜʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʚ 

ʦʩʪʝʦʛʝʥʥʦʤ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʠ, ʧʦʣʠʣʘʢʪʠʜʥʳʭ ʥʦʩʠʪʝʣʝʡ, ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ 

ʤʝʪʦʜʦʤ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʥʦ-ʩʝʣʝʢʪʠʚʥʦʛʦ ʣʘʟʝʨʥʦʛʦ ʩʧʝʢʘʥʠʷ, ʠ 

ʪʨʦʤʙʦʮʠʪʘʨʥʦʛʦ ʛʝʣʷ, ʥʘ ʤʦʜʝʣʠ ʛʝʪʝʨʦʪʦʧʠʯʝʩʢʦʛʦ ʦʩʪʝʦʛʝʥʝʟʘ ʫ ʢʨʳʩ. 

ɸʩʢʘʨʦʚ ʄ.ɹ. ʠ ʩʦʘʚʪ (2009) ʧʨʝʜʣʦʞʠʣʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʪʴ 

ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʝ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʜʣʷ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʮʠʦʥʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ ʧʦʩʣʝ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʦʛʦ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ ʠʭ in 

vitro ʩ ʮʝʣʴʶ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʣʝʥʠʷ ʠʩʭʦʜʥʦʛʦ ʫʨʦʚʥʷ ʙʠʦʨʝʛʫʣʷʪʦʨʥʦʡ 

ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʠ, ʠʟʫʯʠʣʠ ʚʣʠʷʥʠʝ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʜʘʥʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʜʣʷ ʮʝʣʝʡ 

ʩʪʠʤʫʣʷʮʠʠ ʨʝʛʝʥʝʨʘʮʠʠ ʠ ʟʘʞʠʚʣʝʥʠʷ ʜʣʠʪʝʣʴʥʦ ʥʝʟʘʞʠʚʘʶʱʠʭ 

ʘʫʪʦʠʤʤʫʥʥʳʭ ʷʟʚ ʞʝʣʫʜʢʘ 

Ćlvarez D. ʠ ʩʦʘʚʪ (2015) ʧʨʠʚʦʜʷʪ ʜʘʥʥʳʝ ʦʙ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʠ 

ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʜʣʷ ʣʝʯʝʥʠʷ ʠʜʠʦʧʘʪʠʯʝʩʢʦʛʦ 

ʬʠʙʨʦʟʘ ʣʝʛʢʠʭ. ʄʦʜʝʣʠ ʥʘ ʞʠʚʦʪʥʳʭ ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʫʩʧʝʭ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ 

ʚ ʩʤʷʛʯʝʥʠʠ ʧʦʩʣʝʜʩʪʚʠʡ ʙʣʝʦʤʠʮʠʥ-ʠʥʜʫʮʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʣʝʛʦʯʥʦʛʦ ʬʠʙʨʦʟʘ, 

ʙʳʣʦ ʧʨʦʜʝʤʦʥʩʪʨʠʨʦʚʘʥʦ, ʯʪʦ ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʳʡ ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʳʡ ʵʬʬʝʢʪ 

ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘʙʣʶʜʘʝʪʩʷ ʚʦ ʚʨʝʤʷ ʨʘʥʥʝʡ 

ʚʦʩʧʘʣʠʪʝʣʴʥʦʡ ʬʘʟʳ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ. 

Ryan W. Bonvillain ʠ ʩʦʘʚʪ. (2012) ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ 

ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ  ʜʣʷ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʣʝʛʢʦʛʦ ʥʝʯʝʣʦʚʝʢʦʦʙʨʘʟʥʦʛʦ ʧʨʠʤʘʪʘ. ʂʣʝʪʢʠ ʘʜʛʝʟʠʨʦʚʘʣʠ ʢ ʤʘʪʨʠʢʩʫ, 

ʦʙʣʘʜʘʣʠ ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴʶ ʠ ʙʳʣʠ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʳ ʥʘ 

ʧʦʣʫʯʝʥʥʦʤ ʢʘʨʢʘʩʝ, ʯʪʦ ʜʦʢʘʟʘʣʦ ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴ ʠʭ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ ʜʣʷ 

ʟʘʩʝʣʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ. 
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ɹʘʡʢʦʚʘ ʖ.ʇ. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2011) ʠʟʫʯʘʣʠ ʭʦʤʠʥʛ ʠ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʝ 

ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʤʦʥʦʥʫʢʣʝʘʨʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʢʨʘʩʥʦʛʦ 

ʂʄ ʧʨʠ ʥʝʩʝʣʝʢʪʠʚʥʦʤ ʠʥʪʨʘʢʦʨʦʥʘʨʥʦʤ ʚʚʝʜʝʥʠʠ ʯʝʨʝʟ 30 ʩʫʪ ʧʦʩʣʝ 

ʦʩʪʨʦʛʦ ʠʥʬʘʨʢʪʘ ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʫ ʢʨʳʩ. ʄʦʥʦʥʫʢʣʝʘʨʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʤʠʛʨʠʨʦʚʘʣʠ 

ʚ ʦʙʣʘʩʪʴ ʨʫʙʮʘ, ʛʜʝ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʣʠʩʴ ʚ ʬʠʙʨʦʙʣʘʩʪʳ ʠ 

ʤʠʦʬʠʙʨʦʙʣʘʩʪʳ. ʄʦʥʦʥʫʢʣʝʘʨʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʥʝ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʣʠʩʴ ʚ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ, ʚ ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʠ ʛʣʘʜʢʦʤʳʰʝʯʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ 

ʩʨʝʜʥʝʡ ʩʪʝʥʢʠ ʢʨʦʚʝʥʦʩʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ. ʇʨʠ ʵʪʦʤ ʥʘʙʣʶʜʘʣʠʩʴ ʩʪʠʤʫʣʷʮʠʷ 

ʘʥʛʠʦʛʝʥʝʟʘ ʠ ʨʝʧʘʨʘʮʠʷ ʤʠʦʢʘʨʜʘ. 

ʂʘʨʜʠʦʤʠʦʛʝʥʥʘʷ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʘ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʢʦʩʪʥʦʛʦ 

ʤʦʟʛʘ ʜʦʩʪʠʛʘʝʪʩʷ ʧʫʪʝʤ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ ʢʣʝʪʦʢ in vitro ʚ ʢʫʣʴʪʫʨʘʣʴʥʦʡ 

ʩʨʝʜʝ ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ ʨʝʪʠʥʦʝʚʦʡ ʢʠʩʣʦʪʳ, ʜʠʤʝʪʠʣʩʫʣʴʬʦʢʩʠʜʘ, ʠ 5-

ʘʟʘʮʠʪʠʜʠʥʘ (Heng B. C. et al., 2004). ʇʝʨʝʩʘʞʝʥʥʳʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ 

ʢʦʩʪʥʦʛʦ ʤʦʟʛʘ ʤʦʛʫʪ ʠʥʪʝʛʨʠʨʦʚʘʪʴʩʷ ʚ ʪʢʘʥʠ ʩ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʠʤ 

ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʝʤ ʵʥʜʦʪʝʣʠʷ (Reyes M. et al., 2001; Shi Q. et al., 1998), 

ʩʢʝʣʝʪʥʦʡ ʠ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʤʳʰʮʳ (Bittner R. E. et al., 1999). 

ʇʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʛʝʤʘʪʦʧʦʵʪʠʯʝʩʢʠʭ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ ʞʠʚʦʪʥʦʡ 

ʤʦʜʝʣʠ ʠʥʬʘʨʢʪʘ ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʧʦʢʘʟʘʣʦ, ʯʪʦ ʜʘʥʥʳʡ ʚʠʜ ʢʣʝʪʦʢ ʤʦʞʝʪ 

ʠʥʪʝʛʨʠʨʦʚʘʪʴ ʚ ʧʦʚʨʝʞʜʝʥʥʫʶ ʦʙʣʘʩʪʴ, ʟʘʥʠʤʘʷ ʜʦ 68% ʝʝ ʧʣʦʱʘʜʠ. 

ʊʨʘʥʩʧʣʘʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʛʝʤʘʪʦʧʦʵʪʠʯʝʩʢʠʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ 

ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʨʫʶʪ ʥʘ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʠ ʩʚʦʠʭ ʤʝʤʙʨʘʥ  ʤʘʨʢʝʨ ʢʦʥʥʝʢʩʠʥʘ-43, ʯʪʦ 

ʫʢʘʟʳʚʘʝʪ ʥʘ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʝ ʱʝʣʝʚʳʭ ʢʦʥʪʘʢʪʦʚ ʚ ʤʠʦʢʘʨʜʝ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʥʝ 

ʦʙʥʘʨʫʞʠʚʘʶʪʩʷ ʚ ʩʣʫʯʘʝ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ ʩʢʝʣʝʪʥʳʭ ʤʠʦʙʣʘʩʪʦʚ (Orlic D. et 

al., 2001).  

ʕʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʝ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʠ ʫʩʧʝʰʥʦ 

ʧʨʠʤʝʥʷʣʠʩʴ ʜʣʷ ʨʝʚʘʩʢʫʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚ ʦʯʘʛʝ ʠʥʬʘʨʢʨʘ ʤʠʦʢʘʨʜʘ (Assmus B. 

et al., 2002; Losordo D. W., 2004). ʊʝʤ ʥʝ ʤʝʥʝʝ, ʠʭ ʙʫʜʫʱʝʝ 

ʪʝʨʘʧʝʚʪʠʯʝʩʢʦʝ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʤʦʞʝʪ ʙʳʪʴ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʦ ʧʦʪʦʤʫ ʯʪʦ 

ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʚʥʦʚʴ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʥʳʭ ʢʨʦʚʝʥʦʩʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ ʥʝ ʚʩʝʛʜʘ ʷʚʣʷʝʪʩʷ 
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ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʳʤ ʜʣʷ ʘʜʝʚʘʪʥʦʡ ʨʝʚʘʩʢʫʣʷʨʠʟʘʮʠʠ (Hill  J. M. et al., 2003; Vasa 

M. et al., 2001).  

ʄʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʝ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʩʪʘʥʦʚʷʪʩʷ 

ʚʝʩʴʤʘ ʞʝʣʘʪʝʣʴʥʳʤ ʢʣʝʪʦʯʥʳʤ ʨʝʩʫʨʩʦʤ ʜʣʷ ʨʝʛʝʥʝʨʘʮʠʠ ʤʠʦʢʘʨʜʘ 

ʙʣʘʛʦʜʘʨʷ ʠʭ ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʪʴʩʷ ʚ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ ʢʘʢ 

ʢʣʝʪʢʠ ʚ ʝʩʪʝʩʪʚʝʥʥʳʭ ʫʩʣʦʚʠʷʭ ʪʘʢ ʠ in vitro (Makino S. et al., 1999; Toma 

C. et al., 2002). ʂʨʦʤʝ ʪʦʛʦ, ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʝ 

ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʦʙʣʘʜʘʶʪ ʤʝʩʪʥʳʤʠ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʳʤʠ 

ʩʚʦʡʩʪʚʘʤʠ, ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʶʱʠʤʠ ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴ ʠʭ ʘʣʣʦʛʝʥʥʦʛʦ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʷ 

(Wang J. S. et al., 2000; Mangi A. A. et al., 2003).  

ʇʨʦʚʝʜʝʥʥʳʝ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʯʪʦ ʚʚʝʜʝʥʠʝ 

ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʚ ʟʦʥʫ ʠʥʬʘʨʢʪʘ 

ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʧʨʠʚʦʜʠʣʦ ʢ ʫʣʫʯʰʝʥʠʶ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʬʫʥʢʮʠʠ ʚ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ 

ʪʨʘʥʩʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ ʢʣʝʪʦʢ ʚ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ ʠ ʵʥʜʦʪʝʣʠʦʮʠʪʳ. 

ʀʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʥʘ ʞʠʚʦʪʥʳʭ ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʯʪʦ 4 ʥʝʜʝʣʠ ʧʦʩʣʝ ʚʚʝʜʝʥʠʷ  ʚ 

ʤʠʦʢʘʨʜ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʝ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ 

ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʨʦʚʘʣʠ ʤʘʨʢʝʨʳ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʘʨʥʦʡ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ ʠ 

ʩʦʝʜʠʥʷʣʠʩʴ ʩ ʟʦʥʦʡ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʧʦʩʨʝʜʩʪʚʦʤ ʠʥʪʝʨʢʘʣʠʨʦʚʘʥʥʳʭ 

ʜʠʩʢʦʚ (Toma C. et al., 2002; Gojo S. et al., 2003; Davani S. et al., 2003;  

Pittenger M. F., et al., 2005;  Murry C. E., et al., 2005; Balsam L., et al., 2005).  

ɺ ʨʘʙʦʪʝ Shim S.N. ʠ ʩʦʘʚʪ. (2004) ʧʦʢʘʟʘʥʦ, ʯʪʦ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʩʧʦʩʦʙʥʳ ʢ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʝ ʚ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʧʦʜʦʙʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʚ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʦʯʥʦʡ ʩʨʝʜʝ, 

ʩʦʜʝʨʞʘʱʝʡ ʠʥʩʫʣʠʥ, ʜʝʢʩʘʤʝʪʘʟʦʥ, ʠ ʘʩʢʦʨʙʠʥʦʚʫʶ ʢʠʩʣʦʪʫ, ʙʝʟ 

ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʷ 5-ʘʟʘʮʠʪʠʜʠʥʘ ʠ ʩʦʚʤʝʩʪʥʦʛʦ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ ʩ ʥʘʪʠʚʥʳʤʠ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʘʤʠ. ɼʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʫ ʦʧʨʝʜʝʣʷʣʠ ʧʫʪʝʤ ʚʳʷʚʣʝʥʠʷ  

ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦ-ʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʠʭ ʙʝʣʢʦʚ. ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʝ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʧʦʜʦʙʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʠʤʝʣʠ ʤʥʦʛʦʯʠʩʣʝʥʥʳʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʝ ʠ 
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ʩʦʢʨʘʪʠʪʝʣʴʥʳʝ ʙʝʣʢʠ, ʩʚʦʡʩʪʚʝʥʥʳʝ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʘʤ (ʩʝʨʜʝʯʥʳʡ 

ʪʨʦʧʦʥʠʥ I, ʪʨʦʧʦʤʠʦʟʠʥ ʠ ʜʨ.).  

1.5 ʉʦʚʨʝʤʝʥʥʳʝ ʧʦʜʭʦʜʳ ʢ ʩʦʟʜʘʥʠʶ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ 

ʀʟʚʝʩʪʥʳ ʨʘʟʣʠʯʥʳʝ ʧʦʜʭʦʜʳ ʜʣʷ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʚ, 

ʦʨʛʘʥʠʟʦʚʘʥʥʳʭ ʚ ʬʫʥʢʮʠʦʥʠʨʫʶʱʫʶ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ (Ng S. L. J. et al., 2011). 

ɼʣʷ ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʦʛʦ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ ʧʦʜʦʙʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʜʦʣʞʥʘ ʠʤʝʪʴ 

ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʠ ʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʳʝ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʠ ʘʥʘʣʦʛʠʯʥʳʝ 

ʪʘʢʦʚʳʤ ʚ ʥʘʪʠʚʥʦʤ ʩʝʨʜʮʝ ʠ ʦʩʪʘʚʘʪʴʩʷ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʡ ʧʦʩʣʝ 

ʠʤʧʣʘʥʪʘʮʠʠ ʚ ʤʠʦʢʘʨʜ. ʆʜʥʘ ʠʟ ʦʩʥʦʚʥʳʭ ʧʨʦʙʣʝʤ, ʚʳʷʚʣʝʥʥʳʭ ʚ ʭʦʜʝ 

ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʦʚ in vitro, ʩʦʩʪʦʷʣʘ ʚ ʚʳʩʦʢʦʡ ʧʦʪʨʝʙʥʦʩʪʠ ʢʣʝʪʦʢ ʚ 

ʢʠʩʣʦʨʦʜʝ, ʜʠʬʬʫʟʠʷ ʢʦʪʦʨʦʛʦ ʢ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʘʤ ʦʛʨʘʥʠʯʠʚʘʝʪʩʷ 

ʪʦʣʱʠʥʦʡ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʡ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʡ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ ʨʘʚʥʦʡ 200 ʤʢʤ 

(Radisic M. et al., 2006). ɼʣʷ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʡ ʧʦʜʘʯʠ ʢʠʩʣʦʨʦʜʘ,  

ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʳ, ʜʦʩʪʘʚʣʷʶʱʠʝ ʢʫʣʴʪʫʨʘʣʴʥʫʶ ʩʨʝʜʫ ʢ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʘʤ, 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠʩʴ ʚ ʩʦʯʝʪʘʥʠʠ ʩ ʪʦʥʢʠʤʠ ʧʦʣʠʤʝʨʥʳʤʠ ʢʘʨʢʘʩʘʤʠ (Radisic 

M. ʝt al., 2006; Radisic M. ʝt al., 2007). ʇʝʨʬʫʟʠʦʥʥʳʝ ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʳ ʚʪʦʨʦʛʦ 

ʧʦʢʦʣʝʥʠʷ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʣʠ ʩʦʙʦʡ ʢʦʤʧʣʝʢʩʥʫʶ ʩʠʩʪʝʤʫ, ʦʙʦʨʫʜʦʚʘʣʠʩʴ 

ʧʨʠʙʦʨʘʤʠ ʜʣʷ ʵʣʝʢʪʨʠʯʝʩʢʦʡ  (Barash Y. et al., 2010) ʠʣʠ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʦʡ 

(Brown M.A. ʝt al., 2008) ʩʪʠʤʫʣʷʮʠʠ. 

ʀʥʥʦʚʘʮʠʦʥʥʳʡ ʧʦʜʭʦʜ Eschenhagen ʠ ʎʠʤʤʝʨʤʘʥ ʚ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ 

ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʟʘʢʣʶʯʘʣʩʷ ʚ ʧʦʩʝʚʝ ʥʘ ʩʦʯʝʪʘʥʠʝ ʢʦʣʣʘʛʝʥʘ I ʠ ʙʝʣʢʦʚ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ (Matrigel) ʠ ʥʝʦʥʘʪʘʣʴʥʳʭ ʢʨʳʩʠʥʳʭ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʚ ʚ ʨʝʰʝʪʯʘʪʳʝ ʠʣʠ ʢʨʫʛʦʚʳʝ ʬʦʨʤʳ. ɺ ʠʪʦʛʝ ʧʦʩʣʝ 

ʩʧʦʥʪʘʥʥʦʛʦ ʨʝʤʦʜʝʣʠʨʦʚʘʥʠʷ ʜʘʥʥʦʡ ʩʤʝʩʠ ʠ ʮʠʢʣʠʯʝʩʢʦʡ  ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʦʡ 

ʩʪʠʤʫʣʷʮʠʠ, ʙʳʣʘ ʧʦʣʫʯʝʥʘ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʘʷ ʩʝʨʜʝʯʥʘʷ ʪʢʘʥʴ ʩʧʦʩʦʙʥʘʷ ʢ  

ʩʧʦʥʪʘʥʥʦʤʫ ʠ ʩʠʥʭʨʦʥʥʦʤʫ ʩʦʢʨʘʱʝʥʠʶ (Zimmermann W.H. et al., 2006). 

ʀʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝ ʪʢʘʥʝʩʧʝʮʠʬʠʯʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʜʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ 

ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʡ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʧʨʝʜʧʦʯʪʠʪʝʣʴʥʳʤ 
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(Ozeki M. et al. 2006; Sellaro T.L. et al. 2007; Ott. et al. 2008; Macchiarini P. et 

al. 2008; Montoya C.V. et al. 2009; Omae H. et al. 2009). 

H.C. Ott ʠ ʩʦʘʚʪ. (2008) ʦʧʫʙʣʠʢʦʚʘʣʠ ʧʝʨʬʫʟʠʦʥʥʳʡ ʤʝʪʦʜ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ. ʈʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʠʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʧʦʢʘʟʘʣʠ, ʯʪʦ ʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʤʘʪʨʠʢʩʝ ʩʝʨʜʮʘ 

ʙʳʣʠ ʩʦʭʨʘʥʝʥʳ ʢʦʣʣʘʛʝʥʳ I ʠ III ʪʠʧʦʚ, ʣʘʤʠʥʠʥ ʠ ʬʠʙʨʦʥʝʢʪʠʥ. ɺ ʭʦʜʝ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʦʙʨʘʟʦʚʘʣʘʩʴ ʩʞʘʪʘʷ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʷ, ʥʝ ʩʦʜʝʨʞʘʱʘʷ 

ʢʣʝʪʦʢ, ʥʦ ʩʦʭʨʘʥʠʚʰʘʷ ʩʦʩʪʘʚ ʠ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʶ ʚʦʣʦʢʦʥ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ, ʚ ʥʝʡ ʪʘʢʞʝ ʦʙʥʘʨʫʞʠʚʘʣʠʩʴ ʙʘʟʘʣʴʥʳʝ ʤʝʤʙʨʘʥʳ 

ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ, ʥʝ ʩʦʜʝʨʞʘʱʠʝ ʛʣʘʜʢʦʤʳʰʝʯʥʳʭ ʠ ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʭ 

ʢʣʝʪʦʢ. H.C. Ott ʠ ʩʦʘʚʪ. ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ ʥʝʦʥʘʪʘʣʴʥʳʝ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ, 

ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ, ʬʠʙʨʦʮʠʪʳ ʠ ʛʣʘʜʢʦʤʳʰʝʯʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ, ʧʦʣʫʯʠʚ 

ʧʨʠ ʧʦʩʪʦʷʥʥʦʡ ʬʠʟʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʥʘʛʨʫʟʢʝ ʠ ʵʣʝʢʪʨʠʯʝʩʢʦʡ ʩʪʠʤʫʣʷʮʠʠ 

ʨʘʙʦʪʘʶʱʫʶ ʩʝʨʜʝʯʥʫʶ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʶ, ʵʢʚʠʚʘʣʝʥʪʥʫʶ ʧʦ ʬʫʥʢʮʠʠ 

ʧʨʠʤʝʨʥʦ 2% ʚʟʨʦʩʣʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʠʣʠ 25% 16-ʥʝʜʝʣʴʥʦʛʦ ʧʣʦʜʘ.   (Ott H.C. et 

al.. 2008). 

J.M. Wainwright ʠ ʩʦʘʚʪ. (2010) ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ ʤʝʪʦʜ ʨʝʪʨʦʛʨʘʜʥʦʡ 

ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʘʦʨʪʳ ʜʣʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʩʚʠʥʴʠ ʠ ʦʧʠʩʘʣʠ, ʯʪʦ 

ʧʨʠʨʦʜʥʳʡ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ ʢʘʨʢʘʩ ʩʦʭʨʘʥʷʝʪ ʩʚʦʶ ʩʣʦʞʥʫʶ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ, 

ʙʝʣʢʦʚʳʡ ʩʦʩʪʘʚ ʠ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʫʶ ʮʝʣʦʩʪʥʦʩʪʴ. J.M. Wainwright ʠ ʩʦʘʚʪ. 

(2010) ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ ʢʫʨʠʥʳʝ ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʝ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ ʜʣʷ 

ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠ ʢʘʨʢʘʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʩʚʠʥʴʠ (Wainwright J.M. et 

al., 2010). 

S. Higuchi ʠ ʩʦʘʚʪ. (2012) ʠʟʫʯʠʣʠ ʵʬʬʝʢʪ ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʥʘ ʢʘʨʜʠʘʣʴʥʫʶ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʫ ʤʳʰʠʥʳʭ 

ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʭ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʧʦʢʘʟʘʣʠ ʝʛʦ ʦʩʥʦʚʦʧʦʣʘʛʘʶʱʫʶ ʨʦʣʴ 

ʚ ʵʪʦʤ ʧʨʦʮʝʩʩʝ. ɹʳʣ ʠʟʫʯʝʥ ʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʳʡ ʩʦʩʪʘʚ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʧʝʯʝʥʠ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʛʦ ʙʝʣʢʦʚʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ. ɺ 

ʜʘʣʴʥʝʡʰʝʤ ʦʙʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʟʘʩʝʠʚʘʣʠʩʴ 
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ʵʤʙʨʠʦʥʘʣʴʥʳʤʠ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ. ʋʞʝ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʜʚʫʭ ʥʝʜʝʣʴ ʚ 

ʢʣʝʪʢʘʭ, ʟʘʩʝʷʥʥʳʭ ʥʘ ʩʝʨʜʝʯʥʳʡ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ, ʙʳʣʘ ʦʙʥʘʨʫʞʝʥʘ 

ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʷ ʪʷʞʝʣʳʭ ʮʝʧʝʡ ʤʠʦʟʠʥʘ ʠ ʪʨʦʧʦʥʠʥʘ I ï ʩʝʨʜʝʯʥʳʭ 

ʩʦʢʨʘʪʠʪʝʣʴʥʳʭ ʙʝʣʢʦʚ ʚ ʦʪʣʠʯʠʝ ʦʪ ʢʣʝʪʦʢ, ʟʘʩʝʷʥʥʳʭ ʥʘ ʧʝʯʝʥʦʯʥʳʡ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ. 

Tung-Ying Lu ʠ ʩʦʘʚʪ. (2013) ʩʦʟʜʘʣʠ ʩʝʨʜʝʯʥʫʶ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʶ ʧʫʪʝʤ 

ʟʘʩʝʠʚʘʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʤʳʰʠ ʠʥʜʫʮʠʨʦʚʘʥʥʳʤʠ 

ʧʣʶʨʠʧʦʪʝʥʪʥʳʤʠ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ ʯʝʣʦʚʝʢʘ. ɹʳʣʦ ʧʦʢʘʟʘʥʦ, ʯʪʦ 

ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʝ ʩʝʨʜʝʯʥʳʝ ʧʨʦʛʝʥʠʪʦʨʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʩʧʦʩʦʙʥʳ 

ʤʠʛʨʠʨʦʚʘʪʴ, ʧʨʦʣʠʬʝʨʠʨʦʚʘʪʴ ʠ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʪʴʩʷ in situ ʚ 

ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ, ʛʣʘʜʢʦʤʳʰʝʯʥʳʝ ʠ ʵʥʜʦʪʝʣʠʘʣʴʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ. ʇʦʩʣʝ 20 

ʜʥʝʡ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ ʢʘʨʢʘʩʝ ʙʳʣʠ ʚʳʷʚʣʝʥʳ ʩʧʦʥʪʘʥʥʳʝ 

ʩʦʢʨʘʱʝʥʠʷ, ʛʝʥʝʨʘʮʠʷ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʦʛʦ ʫʩʠʣʠʷ ʠ ʦʪʚʝʪʘ ʥʘ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʳʝ 

ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ. ɹʦʣʝʝ ʪʦʛʦ, ʙʳʣʦ ʫʩʪʘʥʦʚʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʩʝʨʜʝʯʥʳʡ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ 

ʤʘʪʨʠʢʩ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʫʝʪ ʧʨʦʣʠʬʝʨʘʮʠʠ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʦʚ, ʠʭ 

ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʝ ʠ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʶ ʤʠʦʬʠʣʘʤʝʥʪʦʚ ʚ ʟʘʩʝʷʥʥʳʭ ʥʘ ʥʝʛʦ 

ʯʝʣʦʚʝʯʝʩʢʠʭ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʢʘʨʜʠʦʚʘʩʢʫʣʷʨʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ-

ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʦʚ.  

ʕʪʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʥʘʛʣʷʜʥʦ ʧʨʦʜʝʤʦʥʩʪʨʠʨʦʚʘʣʠ ʚʘʞʥʦʩʪʴ 

ʬʠʟʠʯʝʩʢʠʭ ʨʘʟʜʨʘʞʠʪʝʣʝʡ ʚ ʫʣʫʯʰʝʥʠʠ ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ, 

ʬʫʥʢʮʠʦʥʘʣʴʥʳʭ ʠ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʡ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ 

ʪʢʘʥʠ.  

ʈʝʟʶʤʝ 

ɸʥʘʣʠʟ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʥʘʫʯʥʦʡ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʳ ʧʦʢʘʟʘʣ, ʯʪʦ ʜʣʷ ʣʝʯʝʥʠʷ 

ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʭʨʦʥʠʯʝʩʢʦʡ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʠ ʦʜʥʦʡ ʠʟ 

ʦʩʥʦʚʥʳʭ ʤʝʪʦʜʠʢ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ ʩʝʨʜʮʘ. ʆʜʥʘʢʦ, ʦʨʛʘʥʥʘʷ 

ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʷ, ʜʦʩʪʦʠʥʩʪʚʦʤ ʢʦʪʦʨʦʡ ʷʚʣʷʝʪʩʷ  ʦʪʨʘʙʦʪʘʥʥʦʩʪʴ ʤʝʪʦʜʠʢʠ 

ʠ ʝʝ ʰʠʨʦʢʦʝ ʚʥʝʜʨʝʥʠʝ ʚ ʢʣʠʥʠʯʝʩʢʫʶ ʧʨʘʢʪʠʢʫ, ʠʤʝʝʪ ʨʷʜ ʥʝʜʦʩʪʘʪʢʦʚ, 
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ʪʘʢʠʭ ʢʘʢ: ʦʩʪʨʘʷ ʥʝʭʚʘʪʢʘ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʦʨʛʘʥʦʚ,  ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʜʦʩʪʘʚʢʠ 

ʦʨʛʘʥʦʚ, ʩʣʦʞʥʦʩʪʴ ʠ ʵʢʩʪʨʝʥʥʳʡ ʭʘʨʘʢʪʝʨ ʧʦʜʦʙʥʳʭ ʦʧʝʨʘʮʠʡ, ʨʘʟʚʠʪʠʝ 

ʨʝʘʢʮʠʡ ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ, ʙʦʣʝʟʥʠ çʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪ ʧʨʦʪʠʚ ʭʦʟʷʠʥʘè, 

ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ʠʥʬʝʢʮʠʦʥʥʳʭ ʦʩʣʦʞʥʝʥʠʡ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ 

ʧʨʠʝʤʘ ʧʦʞʠʟʥʝʥʥʦʡ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ. ɺʳʭʦʜ ʠʟ 

ʩʣʦʞʠʚʰʝʡʩʷ ʩʠʪʫʘʮʠʠ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʝʪʩʷ ʚ ʩʦʟʜʘʥʠʠ ʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ 

ʤʝʪʦʜʘʤʠ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ. 

ʊʢʘʥʝʚʘʷ ʠʥʞʝʥʝʨʠʷ  ʤʦʣʦʜʘʷ ʦʪʨʘʩʣʴ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʠʭ ʥʘʫʢ, 

ʨʘʟʨʘʙʘʪʳʚʘʶʱʘʷ ʧʨʦʙʣʝʤʫ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ. ʅʘ 

ʩʝʛʦʜʥʷʰʥʠʡ ʜʝʥʴ ʦʜʥʘ ʠʟ ʩʪʨʘʪʝʛʠʡ ʪʢʘʥʝʚʦʡ ʠʥʞʝʥʝʨʠʠ ʪʘʢʦʚʘ: 1) ʦʪʙʦʨ 

ʠ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʝ ʩʦʙʩʪʚʝʥʥʳʭ ʠʣʠ ʜʦʥʦʨʩʢʠʭ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ; 2) 

ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʩʧʝʮʠʘʣʴʥʦʛʦ ʥʦʩʠʪʝʣʷ ʜʣʷ ʢʣʝʪʦʢ (ʤʘʪʨʠʮʳ) ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ 

ʙʠʦʩʦʚʤʝʩʪʠʤʳʭ ʤʘʪʝʨʠʘʣʦʚ; 3) ʥʘʥʝʩʝʥʠʝ ʢʫʣʴʪʫʨʳ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ ʤʘʪʨʠʮʫ ʠ 

ʨʘʟʤʥʦʞʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʚ ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʝ ʩʦ ʩʧʝʮʠʘʣʴʥʳʤʠ ʫʩʣʦʚʠʷʤʠ 

ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ; 4) ʥʝʧʦʩʨʝʜʩʪʚʝʥʥʦʝ ʚʥʝʜʨʝʥʠʝ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʡ 

ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ ʚ ʦʙʣʘʩʪʴ ʧʦʨʘʞʝʥʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʠʣʠ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʦʝ 

ʨʘʟʤʝʱʝʥʠʝ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ, ʭʦʨʦʰʦ ʩʥʘʙʞʘʝʤʦʡ ʢʨʦʚʴʶ, ʜʣʷ ʜʦʟʨʝʚʘʥʠʷ ʠ 

ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʷ ʤʠʢʨʦʮʠʨʢʫʣʷʮʠʠ ʚʥʫʪʨʠ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ (ʧʨʝʬʘʙʨʠʢʘʮʠʷ). 

ɼʣʷ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʧʦʜʭʦʜʷʱʝʛʦ ʢʘʨʢʘʩʘ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ 

ʪʨʝʙʫʶʪʩʷ: ʚʦʩʩʦʟʜʘʥʠʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ, ʩʭʦʜʥʦʡ ʩ ʥʘʪʠʚʥʦʡ, ʩ ʨʘʟʚʠʪʦʡ 

ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʡ ʩʝʪʴʶ, ʩʧʦʩʦʙʥʦʡ ʦʙʝʩʧʝʯʠʪʴ ʘʜʝʢʚʘʪʥʫʶ ʧʝʨʬʫʟʠʶ ʪʢʘʥʝʡ; 

ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʢʣʝʪʦʢ, ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʤʳʭ ʧʨʠ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʢʘʨʢʘʩʘ 

ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʘʪʴʩʷ ʚʦ ʚʩʝ ʧʘʨʝʥʭʠʤʘʪʦʟʥʳʝ ʠ ʩʦʩʫʜʠʩʪʳʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ 

ʦʨʛʘʥʘ; ʥʘʣʠʯʠʝ ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʠ ʫʧʨʘʚʣʝʥʠʷ ʤʠʢʨʦʦʢʨʫʞʝʥʠʝʤ ʢʣʝʪʦʢ ʜʣʷ 

ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʥʘ ʠʭ ʬʠʟʠʦʣʦʛʠʶ ʠ ʬʫʥʢʮʠʠ; ʘ ʪʘʢʞʝ  ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʴ 

ʫʧʨʘʚʣʝʥʠʷ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʦʡ ʠ ʩʦʟʨʝʚʘʥʠʝʤ ʢʣʝʪʦʢ in vitrʦ. 

ɺ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʥʘʫʯʥʦʡ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʝ ʥʝ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʳ 

ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʩʝʨʜʝʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ, 

ʤʝʭʘʥʠʟʤʳ ʠʭ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ ʩʦ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ. ɺʩʝʩʪʦʨʦʥʥʷʷ 
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ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʘʷ ʦʮʝʥʢʘ ʧʦʣʫʯʘʝʤʳʭ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʡ 

ʧʦʟʚʦʣʠʪ ʨʘʩʰʠʨʠʪʴ ʥʘʰʠ ʟʥʘʥʠʷ ʦ ʩʦʩʪʘʚʝ, ʩʪʨʦʝʥʠʠ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ, ʤʝʭʘʥʠʟʤʘʭ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ, ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʠ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ.  
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ɻʃɸɺɸ 2. ʄɸʊɽʈʀɸʃ ʀ ʄɽʊʆɼʓ ʀʉʉʃɽɼʆɺɸʅʀʗ 

ɺʩʝ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʳ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʧʦʩʣʝ ʦʜʦʙʨʝʥʠʷ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʣʦʢʘʣʴʥʳʤʠ ʵʪʠʯʝʩʢʠʤʠ ʢʦʤʠʪʝʪʘʤʠ (ʂʫʙʘʥʩʢʦʛʦ 

ʛʦʩʫʜʘʨʩʪʚʝʥʥʦʛʦ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʦʛʦ ʫʥʠʚʝʨʩʠʪʝʪ, ʈʦʩʩʠʷ; ʂʘʨʦʣʠʥʩʢʦʛʦ 

ʠʥʩʪʠʪʫʪʘ, ʐʚʝʮʠʷ)  ʥʘ ʦʙʦʨʫʜʦʚʘʥʠʠ ɺʝʜʫʱʝʛʦ ʮʝʥʪʨʘ ʪʨʘʥʩʣʷʮʠʦʥʥʦʡ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ (ACTREM) ʂʘʨʦʣʠʥʩʢʦʛʦ ʀʥʩʪʠʪʫʪʘ (ʐʚʝʮʠʷ), 

ʚ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʠ ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʦʛʦ ʥʘʫʯʥʦ-ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʩʢʦʛʦ ʢʣʠʥʠʢʦ-

ʦʙʨʘʟʦʚʘʪʝʣʴʥʦʛʦ ʮʝʥʪʨʘ ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ ʠ ʥʘ ʢʘʬʝʜʨʝ 

ʧʘʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʘʥʘʪʦʤʠʠ ɻɹʆʋ ɺʇʆ ʂʫʙɻʄʋ ʄʠʥʟʜʨʘʚʘ ʈʦʩʩʠʠ. ɺ 

ʨʘʙʦʪʝ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ 60 ʚʟʨʦʩʣʳʭ ʢʨʳʩ-ʩʘʤʮʦʚ ʣʠʥʠʠ Lewis ʚʝʩʦʤ 180Ñ16 

ʛ. ɼʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ ʙʳʣʘ ʦʪʨʘʙʦʪʘʥʘ ʥʘ 20 ʩʝʨʜʮʘʭ, ʜʣʷ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʦʚ 

ʧʦ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ ʩʝʨʜʮʘ 20 ʢʨʳʩ. 20 ʢʨʳʩ ʩʦʩʪʘʚʠʣʠ 

ʛʨʫʧʧʫ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʢʦʥʪʨʦʣʷ. ɾʠʚʦʪʥʳʭ  ʚʳʚʦʜʠʣʠ ʠʟ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘ 

ʩʦʙʣʶʜʘʷ ʧʨʘʚʠʣʘ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʨʘʙʦʪ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘʣʴʥʳʭ 

ʞʠʚʦʪʥʳʭ ʚ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʠʠ ʩ çʇʨʠʥʮʠʧʘʤʠ ʫʭʦʜʘ ʟʘ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʥʳʤʠ 

ʞʠʚʦʪʥʳʤʠè (ʈʝʢʦʤʝʥʜʘʮʠʠ ʅʘʮʠʦʥʘʣʴʥʦʛʦ ʦʙʱʝʩʪʚʘ ʧʦ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʠʤ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷʤ, 2001, ʉʐɸ; ʈʫʢʦʚʦʜʩʪʚʦ ʧʦ ʫʭʦʜʫ ʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʶ 

ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʥʳʭ ʞʠʚʦʪʥʳʭ, National Academy Press, ʧʝʨʝʩʤʦʪʨ 1996 ʛ., 

ʉʐɸ). 

2.1 ʄʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ 

ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʝ ʦʙʨʘʟʮʳ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ, ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʠ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʩʝʨʜʝʮ ʬʠʢʩʠʨʦʚʘʣʠ ʚ 10% ʥʝʡʪʨʘʣʴʥʦʤ 

ʟʘʙʫʬʝʨʝʥʥʦʤ ʬʦʨʤʘʣʠʥʝ, ʜʝʛʠʜʨʘʪʠʨʦʚʘʣʠ ʠ ʟʘʢʣʶʯʘʣʠ ʚ ʧʘʨʘʬʠʥ 

ʘʚʪʦʤʘʪʠʯʝʩʢʠʤ ʤʝʪʦʜʦʤ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʛʠʩʪʦʧʨʦʮʝʩʩʦʨʘ Leica TP1020 

(ɻʝʨʤʘʥʠʷ) ʧʦ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʦʡ ʤʝʪʦʜʠʢʝ. ɼʘʣʝʝ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʷʣʠ ʟʘʣʠʚʢʫ 

ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʚ ʧʘʨʘʬʠʥ ʩ ʧʦʣʫʯʝʥʠʝʤ ʧʘʨʘʬʠʥʦʚʳʭ ʙʣʦʢʦʚ ʥʘ ʤʦʜʫʣʴʥʦʡ 

ʫʩʪʘʥʦʚʢʝ Leica EG1150H (ɻʝʨʤʘʥʠʷ). 
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ʇʘʨʘʬʠʥʦʚʳʝ ʩʨʝʟʳ ʪʦʣʱʠʥʦʡ 5 ʤʢʤ ʧʦʣʫʯʘʣʠ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ 

ʨʦʪʘʮʠʦʥʥʦʛʦ ʤʠʢʨʦʪʦʤʘ Leica RM2235 (ɻʝʨʤʘʥʠʷ) ʠ ʥʘʥʦʩʠʣʠ ʥʘ ʩʪʝʢʣʘ ʩ 

ʘʜʛʝʟʠʚʥʳʤ ʧʦʢʨʳʪʠʝʤ (ʧʦʣʠ-L-ʣʠʟʠʥ). 

ɼʣʷ ʦʙʱʝʛʠʩʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʦʮʝʥʢʠ  ʧʨʝʧʘʨʘʪʳ ʜʝʧʘʨʘʬʠʥʠʟʠʨʦʚʘʣʠ ʠ 

ʛʠʜʨʘʪʠʨʦʚʘʣʠ. ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʝ ʩʨʝʟʳ ʦʢʨʘʰʠʚʘʣʠ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʦʤ ʠ 

ʵʦʟʠʥʦʤ, ʧʦ ɺʘʥ ɻʠʟʦʥ. ʀʟʫʯʝʥʠʝ ʤʠʢʨʦʧʨʝʧʘʨʘʪʦʚ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʥʘ 

ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʝ Olympus IX51 (ʗʧʦʥʠʷ).  

ɼʣʷ ʦʮʝʥʢʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʠ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʩʝʨʜʝʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ ʧʨʠʤʝʥʷʣʠ ʤʝʪʦʜ 

ʩʢʘʥʠʨʫʶʱʝʡ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ (ʉʕʄ). ʆʙʨʘʟʮʳ ʪʢʘʥʠ 

ʬʠʢʩʠʨʦʚʘʣʠ ʚ 2,5% ʨʘʩʪʚʦʨʝ ʛʣʶʪʝʨʘʣʴʜʝʛʠʜʘ (ʄerk, ɻʝʨʤʘʥʠʷ) ʚ 0,1 ʄ 

ʢʘʢʦʜʠʣʘʪʥʦʤ ʙʫʬʝʨʝ (Prolabo, ʌʨʘʥʮʠʷ) ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 2 ʯʘʩʦʚ. ʇʦʩʣʝ 

ʧʨʦʤʳʚʘʥʠʷ ʦʙʨʘʟʮʳ ʙʳʣʠ ʦʙʝʟʚʦʞʝʥʳ ʚ ʩʧʠʨʪʘʭ ʚʦʟʨʘʩʪʘʶʱʝʡ 

ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ, ʚʳʩʫʰʝʥʳ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʥʦʯʠ ʚ ʪʝʨʤʦʩʪʘʪʝ ʧʨʠ 37
ʦ
ʉ ʠ 

ʧʦʜʚʝʨʛʥʫʪʳ ʥʘʧʳʣʝʥʠʶ ʟʦʣʦʪʦʤ. ʀʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʝ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʥʘ 

ʩʢʘʥʠʨʫʶʱʝʤ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʤ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʝ JSM6490, JEOL (ʗʧʦʥʠʷ) 

2.2 ʀʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ.  

ʀʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʜʣʷ ʠʟʫʯʝʥʠʷ 

ʢʘʯʝʩʪʚʝʥʥʦʛʦ ʩʦʩʪʘʚʘ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʧʦ ʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʤʝʪʦʜʠʢʝ: 

1. ʩʨʝʟʳ ʜʝʧʘʨʘʬʠʥʠʟʠʨʦʚʘʣʠ ʠ ʛʠʜʨʘʪʠʨʦʚʘʣʠ ʧʦ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʦʡ 

ʤʝʪʦʜʠʢʝ. 

2. ʙʣʦʢʠʨʦʚʘʣʠ ʵʥʜʦʛʝʥʥʫʶ ʧʝʨʦʢʩʠʜʘʟʥʫʶ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴ 3% 

ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ʧʝʨʦʢʩʠʜʘ ʚʦʜʦʨʦʜʘ. 

3. ʜʝʤʘʩʢʠʨʦʚʘʣʠ ʘʥʪʠʛʝʥʳ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʝ Access Rodent (Menarine 

diagnostics, ʀʪʘʣʠʷ) ʥʘ ʚʦʜʷʥʦʡ ʙʘʥʝ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 40 ʤʠʥʫʪ. 

4. ʙʣʦʢʠʨʦʚʘʣʠ ʥʝʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʦʝ ʩʚʷʟʳʚʘʥʠʝ ʘʥʪʠʪʝʣ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ Rat 

Background Block (Menarine diagnostics, ʀʪʘʣʠʷ) ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 30 ʤʠʥʫʪ. 
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5. ʠʥʢʫʙʠʨʦʚʘʣʠ ʩ ʧʝʨʚʠʯʥʳʤʠ ʘʥʪʠʪʝʣʘʤʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 16 ʯʘʩʦʚ ʧʨʠ 

ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ 4Áʉ.  

6. ʧʨʦʤʳʚʘʣʠ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ʬʦʩʬʘʪʥʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ. 

ɼʣʷ ʘʥʪʠʪʝʣ, ʫʢʘʟʘʥʥʳʭ ʚ ʪʘʙʣʠʮʝ 2.1 ʙʳʣʘ ʚʳʙʨʘʥʘ ʩʠʩʪʝʤʘ 

ʜʝʪʝʢʮʠʠ ɸɺʉ, ʢʦʪʦʨʘʷ ʚʢʣʶʯʘʣʘ ʚ ʩʝʙʷ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʵʪʘʧʳ: 

1. ʠʥʢʫʙʘʮʠʷ ʩ ʙʠʦʪʠʥʠʣʠʨʦʚʘʥʥʳʤʠ ʢʦʟʴʠʤʠ ʘʥʪʠʪʝʣʘʤʠ 

ʘʥʪʠʧʦʣʠʚʘʣʝʥʪʥʳʤʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 10 ʤʠʥʫʪ ʧʨʠ ʢʦʤʥʘʪʥʦʡ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ. 

2. ʯʝʪʳʨʝʭʢʨʘʪʥʘʷ ʦʪʤʳʚʢʘ ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ. 

3. ʠʥʢʫʙʘʮʠʷ ʩʦ ʩʪʨʝʧʪʘʚʠʜʠʥ ʧʝʨʦʢʩʠʜʘʟʦʡ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 10 ʤʠʥʫʪ ʧʨʠ 

ʢʦʤʥʘʪʥʦʡ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ. 

4. ʯʝʪʳʨʝʭʢʨʘʪʥʘʷ ʦʪʤʳʚʢʘ ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ. 

5. ʠʥʢʫʙʘʮʠʷ ʩ DAB ʭʨʦʤʦʛʝʥʦʤ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 3-5 ʤʠʥʫʪ. 

6. ʯʝʪʳʨʝʭʢʨʘʪʥʘʷ ʦʪʤʳʚʢʘ ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ. 

7. ʜʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʝ ʩʨʝʟʦʚ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʦʤ ʄʘʡʝʨʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʤʠʥʫʪʳ. 

8. ʜʝʛʠʜʨʘʪʘʮʠʷ ʩʨʝʟʦʚ ʠ ʟʘʢʣʶʯʝʥʠʝ ʚ ʤʦʥʪʠʨʫʶʱʫʶ ʩʨʝʜʫ Consul-

Mount (Thermo Fisher Scientific). 

ʊʘʙʣʠʮʘ 2.1 

ɸʥʪʠʪʝʣʦ ʈʘʟʚʝʜʝʥʠʝ ʇʨʦʠʟʚʦʜʠʪʝʣʴ 

anti-Collagen I antibody 1:100 ab34710 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Collagen IV antibody 1:100 ab6586 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Fibronectin antibody 1:100 ab6328 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Laminin antibody 1:100 ab11575 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Tropomyosin 1(alpha) 

antibody 

1:200 ab133292 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Elastin antibody 1:50 ab21610 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

 

ɼʣʷ ʘʥʪʠʪʝʣ ʫʢʘʟʘʥʥʳʭ ʚ ʪʘʙʣʠʮʝ 2.2 ʙʳʣʘ ʚʳʙʨʘʥʘ ʩʠʩʪʝʤʘ 

ʜʝʪʝʢʮʠʠ ʩ ʬʣʫʦʨʝʩʮʝʥʪʥʳʤʠ ʚʪʦʨʠʯʥʳʤʠ ʘʥʪʠʪʝʣʘʤʠ, ʢʦʪʦʨʘʷ ʚʢʣʶʯʘʣʘ ʚ 

ʩʝʙʷ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʵʪʘʧʳ: 
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1. ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝ ʚʪʦʨʠʯʥʦʛʦ ʘʥʪʠʪʝʣʘ Goat polyclonal Secondary 

Antybody to Mouse IgG-H&L (Alexa FluorÈ 555), preadsorbed ( ab 150118, 

Abcam, ɸʥʛʣʠʷ)/ Goat polyclonal Secondary Antybody to Rabbit IgG-H&L 

(Alexa FluorÈ 488), preadsorbed (ab 150081, Abcam, ɸʥʛʣʠʷ) ʚ 

ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ 1:500. 

2. ʯʝʪʳʨʝʭʢʨʘʪʥʘʷ ʦʪʤʳʚʢʘ ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ. 

3. ʜʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʝ ʩʨʝʟʦʚ ʬʣʫʦʨʦʬʦʨʦʤ (4ô,6-ʜʠʘʤʠʜʠʥʦ-2-

ʬʝʥʠʣʠʥʜʦʣʘ) DAPI (Sigma-Aldrich, USA). 

ʊʘʙʣʠʮʘ 2.2 

ɸʥʪʠʪʝʣʦ ʈʘʟʚʝʜʝʥʠʝ ʇʨʦʠʟʚʦʜʠʪʝʣʴ 

anti-Desmin antibody 1:200 ab15200 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Actin antibody 1:200 ab3280 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-VEGF antibody 1:100 ab46154 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-Ki67 antibody 1:100 ab16667 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti Connexin 43 1:1000 ab11370 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

 

ɼʣʷ ʘʥʪʠʪʝʣ ʫʢʘʟʘʥʥʳʭ ʚ ʪʘʙʣʠʮʝ ˉ 2.3 ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʠ ʪʦʣʴʢʦ 

ʩʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʝ ʩʨʝʟʦʚ ʬʣʫʦʨʦʬʦʨʦʤ (4ô,6-ʜʠʘʤʠʜʠʥʦ-2-ʬʝʥʠʣʠʥʜʦʣʘ) DAPI 

(Sigma-Aldrich, USA). 

ʊʘʙʣʠʮʘ 2.3 

ɸʥʪʠʪʝʣʦ ʈʘʟʚʝʜʝʥʠʝ ʇʨʦʠʟʚʦʜʠʪʝʣʴ 

anti-Von Willebrand factor 

antibody (FITC) 

1:100 ab46154 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

anti-MHC Class I antibody(FITC) 1:20 ab22367 Abcam, ɸʥʛʣʠʷ 

 

ɼʣʷ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ ʠʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ 

ʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʷ ʙʳʣ ʧʨʠʤʝʥʝʥ ʤʝʪʦʜ ʦʮʝʥʢʠ ʧʣʦʱʘʜʠ ʧʦʟʠʪʠʚʥʦ 

ʦʢʨʘʰʝʥʥʳʭ ʫʯʘʩʪʢʦʚ ʠʩʩʣʝʜʫʝʤʳʭ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʚ ʫʟʢʦʡ ʩʧʝʢʪʨʘʣʴʥʦʡ 

ʦʙʣʘʩʪʠ ʩ ʦʧʪʠʯʝʩʢʦʡ ʧʣʦʪʥʦʩʪʴʶ ʚʳʰʝ ʧʦʨʦʛʦʚʦʡ. ɹʳʣʦ ʧʦʣʫʯʝʥʦ ʧʦ 5 
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ʩʨʝʟʦʚ, ʦʢʨʘʰʝʥʥʳʭ ʜʣʷ ʚʳʷʚʣʝʥʠʷ ʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʦʛʦ ʘʥʪʠʛʝʥʘ, ʜʣʷ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʠ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ. ʉʨʝʟʳ 

ʬʦʪʦʛʨʘʬʠʨʦʚʘʣʠ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʘ Olympus IX51 (ʗʧʦʥʠʷ) ʠ 

ʩʦʭʨʘʥʷʣʠ ʚ ʚʠʜʝ ʦʪʜʝʣʴʥʳʭ ʬʘʡʣʦʚ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ ʚ ʬʦʨʤʘʪʝ tiff, ʢʦʪʦʨʳʡ 

ʦʙʝʩʧʝʯʠʚʘʣ ʩʞʘʪʠʝ ʙʝʟ ʧʦʪʝʨʠ ʠʥʬʦʨʤʘʮʠʠ. ɼʘʣʝʝ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʦʪʢʨʳʪʦʛʦ 

ʧʨʦʛʨʘʤʤʥʦʛʦ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ ð Rawtherapee [RawTherapee Features], 

ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʠ ʥʦʨʤʘʣʠʟʘʮʠʶ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ ʧʦ ʵʢʩʧʦʟʠʮʠʠ ʠ ʙʘʣʘʥʩʫ ʙʝʣʦʛʦ. 

ɺʩʝ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʷ ʠʤʝʣʠ ʦʜʠʥʘʢʦʚʦʝ ʨʘʟʨʝʰʝʥʠʝ ʠ ʩʪʝʧʝʥʴ ʫʚʝʣʠʯʝʥʠʷ 

(ʭ200).  

ʊʘʢ ʢʘʢ ʦʙʨʘʟʮʳ ʙʳʣʠ ʜʦʢʨʘʰʝʥʳ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʦʤ ʄʘʡʝʨʘ, ʥʘ 

ʧʝʨʚʦʤ ʵʪʘʧʝ ʙʳʣʘ ʧʨʦʠʟʚʝʜʝʥʘ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʘʷ ʦʙʨʘʙʦʪʢʘ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ ʩ 

ʤʘʪʝʤʘʪʠʯʝʩʢʦʡ ʩʝʛʤʝʥʪʘʮʠʝʡ ʠʩʭʦʜʥʦʛʦ ʦʙʨʘʟʮʘ ʥʘ ʜʚʘ ʥʝʟʘʚʠʩʠʤʦ 

ʦʢʨʘʰʝʥʥʳʭ ʩʨʝʟʘ (ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥ ʄʘʡʝʨʘ + DAP ʭʨʦʤʦʛʝʥ). ɺ ʦʩʥʦʚʝ 

ʜʘʥʥʦʡ ʤʝʪʦʜʠʢʠ ʣʝʞʠʪ ʧʨʠʥʮʠʧ ʮʚʝʪʦʚʦʡ ʜʝʢʦʥʚʦʣʶʮʠʠ (Ruifrok A.C. et 

al., 2001). ɼʘʥʥʳʡ ʤʝʪʦʜ ʦʩʥʦʚʘʥ ʥʘ ʬʠʟʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚʘʭ ʢʨʘʩʠʪʝʣʝʡ, ʚ 

ʯʘʩʪʥʦʩʪʠ ʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚʦ ʚʥʦʩʠʪʴ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʥʳʡ ʚʢʣʘʜ ʚ ʠʪʦʛʦʚʳʝ ʮʚʝʪʦʚʳʝ 

ʢʦʦʨʜʠʥʘʪʳ ʧʠʢʩʝʣʷ ʚ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝ RGB (Tkalcic M., et al., 2003), 

ʚʩʣʝʜʩʪʚʠʝ ʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʦʛʦ ʜʣʷ ʢʘʞʜʦʛʦ ʠʟ ʥʠʭ ʩʧʝʢʪʨʘ ʧʦʛʣʦʱʝʥʠʷ. 

ʀʥʪʝʥʩʠʚʥʦʩʪʴ ʦʪʨʘʞʝʥʥʦʛʦ ʩʚʝʪʘ Iɚ  ʥʘ ʜʣʠʥʝ ʚʦʣʥʳ ɚ ʦʧʠʩʳʚʘʝʪʩʷ 

ʬʦʨʤʫʣʦʡ: Iɚ = c1ɓ
ɚ
1  + c2ɓ

ɚ
2, ʛʜʝ ʩi ð ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʷ ʢʨʘʩʠʪʝʣʷ, ʘ ɓ

ɚ 
ð 

ʢʦʵʬʬʠʮʠʝʥʪ ʧʨʦʧʦʨʮʠʦʥʘʣʴʥʦʩʪʠ ʜʣʷ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʝʡ ʜʣʠʥʳ ʚʦʣʥʳ, 

ʟʘʚʠʩʷʱʠʡ ʦʪ ʬʠʟʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʢʨʘʩʠʪʝʣʷ. ɺ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʤʦʜʝʣʠ 

ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʷ ʮʚʝʪʦʚʳʭ ʢʦʦʨʜʠʥʘʪ ʙʳʣʘ ʚʟʷʪʘ ʩʠʩʪʝʤʘ ʠʟ I R, IG, IB ʜʣʷ 

ʢʨʘʩʥʦʛʦ, ʟʝʣʝʥʦʛʦ ʠ ʩʠʥʝʛʦ ʢʘʥʘʣʦʚ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ. ɼʣʷ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ 

ʚʢʣʘʜʘ ʢʦʥʢʨʝʪʥʦʛʦ ʚʝʱʝʩʪʚʘ ʚ ʮʚʝʪʦʚʳʝ ʢʦʦʨʜʠʥʘʪʳ ʚʳʙʨʘʥʥʦʛʦ ʧʠʢʩʝʣʷ 

ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʧʦʣʫʯʠʪʴ ʝʛʦ ʢʦʵʬʬʠʮʠʝʥʪʳ ʧʨʦʧʦʨʮʠʦʥʘʣʴʥʦʩʪʠ ð ɓ
ɚ
. 

ʏʠʩʪʳʝ ʚʝʢʪʦʨʳ ʢʨʘʩʠʪʝʣʝʡ ʙʳʣʠ ʧʦʣʫʯʝʥʳ ʠʟ ʤʦʥʦʦʢʨʘʰʝʥʥʳʭ 

ʧʦʟʠʪʠʚʥʳʭ ʠ ʥʝʛʘʪʠʚʥʳʭ ʢʦʥʪʨʦʣʝʡ, ʩʜʝʣʘʥʥʳʭ ʚ ʪʝʭ ʞʝ ʫʩʣʦʚʠʷʭ 

ʦʜʠʥʘʢʦʚʦʡ ʵʢʩʧʦʟʠʮʠʠ ʠ ʙʘʣʘʥʩʘ ʙʝʣʦʛʦ. ʇʦʩʣʝ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʧʘʨʘʤʝʪʨʦʚ 
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ʧʦʛʣʦʱʝʥʠʷ ʜʣʷ DAP ʭʨʦʤʦʛʝʥʘ ʠ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʘ, ʙʳʣ ʥʘʧʠʩʘʥ ʩʢʨʠʧʪ ʜʣʷ 

ʧʘʢʝʪʥʦʡ ʩʝʛʤʝʥʪʘʮʠʠ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ ʜʣʷ ʦʪʢʨʳʪʦʛʦ ʧʨʦʛʨʘʤʤʥʦʛʦ 

ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ ImageJ (Abramoff, et al.,2004) ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʧʣʘʛʠʥʘ ʜʣʷ 

ʮʚʝʪʦʚʦʡ ʜʝʢʦʥʚʦʣʶʮʠʠ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʘʣʛʦʨʠʪʤʘ A.C. Ruifrok ʠ ʩʦʘʚʪ. ʚ 

ʤʦʜʠʬʠʢʘʮʠʠ G. Landini (Landini G., et al., 2003). 

ɺ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʧʘʢʝʪʥʦʡ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʙʳʣʘ ʧʦʣʫʯʝʥʘ ʩʝʨʠʷ 

ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ, ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʶʱʠʭ ʩʦʙʦʡ ʢʘʨʪʫ ʠʥʪʝʥʩʠʚʥʦʩʪʠ ʨʘʩʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ 

DAP ʭʨʦʤʦʛʝʥʘ. ɼʣʷ ʦʮʝʥʢʠ ʙʳʣ ʚʳʙʨʘʥ ʤʝʪʦʜ ʦʮʝʥʢʠ ʧʣʦʱʘʜʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʩ 

ʠʥʪʝʥʩʠʚʥʦʩʪʴʶ ʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʷ ʚʳʰʝ ʧʦʨʦʛʦʚʦʡ. 

ɼʣʷ ʧʘʢʝʪʥʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ ʤʳ ʚʳʙʨʘʣʠ ʧʨʦʛʨʘʤʤʥʦʝ 

ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʝ ʩ ʦʪʢʨʳʪʳʤ ʠʩʭʦʜʥʳʤ ʢʦʜʦʤ ð CellProfiler (Lamprecht M.R., 

et al., 2007). ʆʩʥʦʚʥʦʡ ʧʨʠʥʮʠʧ ʝʛʦ ʨʘʙʦʪʳ ʟʘʢʣʶʯʘʝʪʩʷ ʚ ʥʘʧʠʩʘʥʠʠ 

ʘʣʛʦʨʠʪʤʦʚ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʷ ʜʣʷ ʨʝʰʝʥʠʷ ʢʦʥʢʨʝʪʥʦʡ ʟʘʜʘʯʠ. 

ʉʝʨʠʷ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʳʭ ʧʨʝʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʡ ʠʩʭʦʜʥʦʛʦ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʷ ʠ ʝʛʦ 

ʩʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ ʬʦʨʤʠʨʫʝʪ ʪʘʢ ʥʘʟʳʚʘʝʤʳʡ pipeline ð ʢʦʥʚʝʡʝʨ, 

ʟʘʜʘʯʝʡ ʢʦʪʦʨʦʛʦ ʙʳʣ ʧʦʜʩʯʝʪ ʧʣʦʱʘʜʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʩ ʥʘʜʧʦʨʦʛʦʚʦʡ 

ʦʧʪʠʯʝʩʢʦʡ ʧʣʦʪʥʦʩʪʴʶ ʜʣʷ ʮʚʝʪʦʚʦʛʦ ʪʦʥʘ, ʭʘʨʘʢʪʝʨʥʦʛʦ ʜʣʷ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʥʦʡ ʩʠʩʪʝʤʳ ʜʝʪʝʢʮʠʠ (DAP ʭʨʦʤʦʛʝʥʘ, Alexa FluorÈ 488). 

ʉʫʱʥʦʩʪʴ ʘʣʛʦʨʠʪʤʘ ʟʘʢʣʶʯʘʣʘʩʴ ʚ ʩʣʝʜʫʶʱʝʤ: 

1. ʇʦʣʫʯʝʥʥʘʷ ʚ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʮʚʝʪʦʚʦʡ ʜʝʢʦʥʚʦʣʶʮʠʠ ʩʝʛʤʝʥʪʠʨʦʚʘʥʥʘʷ 

ʢʘʨʪʘ ʨʘʩʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ  DAP ʭʨʦʤʦʛʝʥʘ ʧʨʝʦʙʨʘʟʦʚʳʚʘʣʘʩʴ ʚ ʯʝʨʥʦ-

ʙʝʣʦʝ 8-ʙʠʪʥʦʝ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʝ, ʛʜʝ 0 ð ʤʠʥʠʤʘʣʴʥʦʝ ʟʥʘʯʝʥʠʝ 

ʠʥʪʝʥʩʠʚʥʦʩʪʠ ʦʢʨʘʩʢʠ, ʘ 256 ð ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦʝ. 

2. ɼʘʣʝʝ ʙʳʣ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥ ʦʧʪʠʤʘʣʴʥʳʡ ʧʦʨʦʛ, ʧʨʠ ʢʦʪʦʨʦʤ ʥʠʞʝ ʝʛʦ 

ʦʢʘʟʳʚʘʣʦʩʴ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʪʝʭ ʧʠʢʩʝʣʝʡ, ʦʪʥʦʩʷʱʠʭʩʷ ʢ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘʤ ʩ 

ʦʪʨʠʮʘʪʝʣʴʥʦʡ ʨʝʘʢʮʠʝʡ ʘʥʪʠʛʝʥ-ʘʥʪʠʪʝʣʦ. ʉʦʛʣʘʩʥʦ ʜʘʥʥʦʤʫ 

ʧʦʨʦʛʫ, ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʝ ʧʨʝʦʙʨʘʟʦʚʳʚʘʣʦʩʴ ʚ 2-ʙʠʪʥʦʝ, ʛʜʝ 0 ð 

ʦʪʨʠʮʘʪʝʣʴʥʘʷ ʨʝʘʢʮʠʷ, ʘ 1 ð ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʘʷ. 
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3. ɺʳʯʠʩʣʷʣʘʩʴ ʧʣʦʱʘʜʴ ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʳʭ ʧʠʢʩʝʣʝʡ, ʠʭ ʦʙʱʝʝ 

ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʠ ʠʭ ʦʪʥʦʰʝʥʠʝ.  

ɼʘʥʥʳʡ ʢʦʥʚʝʡʝʨʥʳʡ ʘʣʛʦʨʠʪʤ ʧʨʠʤʝʥʷʣʠ ʜʣʷ ʚʩʝʡ ʩʝʨʠʠ 

ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʡ, ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʢʘʞʜʦʛʦ ʠʟʤʝʨʝʥʠʷ ʟʘʥʦʩʠʣʠ ʚ ʦʪʜʝʣʴʥʳʡ ʬʘʡʣ 

ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ ʪʘʙʣʠʮʳ ʜʣʷ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ ʠ ʠʥʪʝʨʧʨʝʪʘʮʠʠ. ɹʳʣ 

ʚʳʯʠʩʣʝʥ ʢʦʵʬʬʠʮʠʝʥʪ ʧʨʦʧʦʨʮʠʦʥʘʣʴʥʦʩʪʠ ʤʢʤ
2
/ʧʠʢʩʝʣʴ, ʢʦʪʦʨʳʡ 

ʩʦʩʪʘʚʠʣ 0.03. ʕʪʦ ʧʦʟʚʦʣʠʣʦ ʚʳʯʠʩʣʠʪʴ ʧʣʦʱʘʜʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʩ ʧʨʠʚʷʟʢʦʡ ʢ 

ʘʙʩʦʣʶʪʥʳʤ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤ. 

ɸʥʘʣʦʛʠʯʥʦ ʧʨʦʚʦʜʠʣʩʷ ʛʨʘʬʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ ʜʣʷ 

ʠʤʤʫʥʦʬʣʶʦʨʝʩʮʝʥʪʥʦʡ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ. ʆʪʣʠʯʠʷ ʩʦʩʪʦʷʣʠ ʚ ʤʝʪʦʜʝ 

ʚʳʜʝʣʝʥʠʷ ʢʨʘʩʠʪʝʣʷ. ʊʘʢ ʢʘʢ ʬʣʶʦʨʝʩʮʝʥʪʥʳʡ ʤʝʪʦʜ ʠʟʥʘʯʘʣʴʥʦ 

ʧʨʝʜʧʦʣʘʛʘʝʪ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝ ʮʚʝʪʥʳʭ ʩʚʝʪʦʬʠʣʴʪʨʦʚ, ʪʦ ʚ ʩʣʫʯʘʝ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʷ ʟʝʣʝʥʦʛʦ ʬʣʶʦʨʦʭʨʦʤʘ Alexa FluorÈ 488 ʜʣʷ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ 

ʢʘʨʪʳ ʨʘʩʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʢʨʘʩʠʪʝʣʷ ʙʳʣʦ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦ ʨʘʟʣʦʞʠʪʴ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʝ 

ʥʘ RGB ʢʘʥʘʣʳ (ʢʨʘʩʥʳʡ, ʟʝʣʝʥʳʡ ʠ ʩʠʥʠʡ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ) ʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʪʴ 

ʜʣʷ ʜʘʣʴʥʝʡʰʠʭ ʧʨʝʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʡ ʪʦʣʴʢʦ ʟʝʣʝʥʳʡ. ʇʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʘʷ 

ʩʝʛʤʝʥʪʘʮʠʷ ʤʝʪʦʜʦʤ ʮʚʝʪʦʚʦʡ ʜʝʢʦʥʚʦʣʶʮʠʠ ʥʝ ʪʨʝʙʦʚʘʣʘʩʴ. 

ʇʦʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʧʨʝʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ ʢʘʨʪʳ ʨʘʩʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʬʣʶʦʨʦʭʨʦʤʘ ʠ 

ʘʥʘʣʠʟ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʜʘʥʥʳʭ ʘʥʘʣʦʛʠʯʥʳ ʦʧʠʩʘʥʥʦʡ ʚʳʰʝ ʤʝʪʦʜʠʢʝ.  

2.3 ʂʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʝ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʷ ɼʅʂ. 

ɼʣʷ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝʥʥʦʡ ʦʮʝʥʢʠ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʷ ɼʅʂ ʚ ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʠ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʦʨʛʘʥʘʭ ʥʘ ʩʧʝʢʪʨʦʬʦʪʦʤʝʪʨʝ NanoDrop ND-1000 

(Thermo Fisher Scientific Inc., USA) ʙʳʣʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʳ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʳʝ 

ʥʘʙʦʨʳ ʨʝʘʢʪʠʚʦʚ (DneasyBlood and Tissue Kit, Qiagen, Sweden) ʧʦ 

ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʳʤ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘʤ:  

ɺ ʩʪʝʨʠʣʴʥʳʭ ʫʩʣʦʚʠʷʭ ʚ ʤʠʢʨʦʮʝʥʪʨʠʬʫʞʥʳʝ ʧʨʦʙʠʨʢʠ ʪʠʧʘ 

ʕʧʧʝʥʜʦʨʬ ʧʦʤʝʱʘʣʠʩʴ ʦʙʨʘʟʮʳ ʪʢʘʥʠ ʠʟ ʦʜʥʠʭ ʠ ʪʝʭ ʞʝ ʫʯʘʩʪʢʦʚ, ʤʘʩʩʦʡ 

ʥʝ ʙʦʣʝʝ 25 ʤʛ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʦ ʙʳʣʠ ʧʨʦʧʠʪʘʥʳ ʚ 30% ʵʪʘʥʦʣʝ ʚ 
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ʪʝʯʝʥʠʝ 10 ʩ. ɿʘʪʝʤ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦ ʜʦʙʘʚʣʷʣʠ 180 ʤʢʣ ʣʠʟʠʨʫʶʱʝʛʦ ALT 

ʙʫʬʝʨʘ ʠ 20 ʤʢʣ ʧʨʦʪʝʠʥʘʟʳ K. ɼʘʣʝʝ ʧʦʩʣʝ ʧʝʨʝʤʝʰʠʚʘʥʠʷ ʥʘ ʚʦʨʪʝʢʩ-

ʤʠʢʩʝʨʝ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 15 ʩ ʧʨʦʙʠʨʢʠ ʩ ʦʙʨʘʟʮʘʤʠ ʙʳʣʠ ʧʦʤʝʱʝʥʳ ʚ ʪʝʨʤʦʩʪʘʪ 

ʧʨʠ +57Áʉ ʥʘ ʥʦʯʴ. ɼʣʷ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ ʧʦʣʥʦʛʦ ʣʠʟʠʩʘ ʪʢʘʥʝʡ 

ʧʝʨʝʤʝʰʠʚʘʥʠʝ ʥʘ ʚʦʨʪʝʢʩ-ʤʠʢʩʝʨʝ ʧʦʚʪʦʨʷʣʦʩʴ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ ʨʘʟ. ɿʘʪʝʤ ʧʦ 

ʦʯʝʨʝʜʠ ʙʳʣʠ ʜʦʙʘʚʣʝʥʳ 200 ʤʢʣ AL ʙʫʬʝʨʘ ʠ 200 ʤʢʣ 100% ʵʪʘʥʦʣʘ. 

ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʡ ʨʘʩʪʚʦʨ ʙʳʣ ʧʝʨʝʤʝʰʘʥ ʥʘ ʤʠʥʠ-ʚʦʨʪʝʢʩʝ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 15 ʩ, 

ʜʘʣʝʝ ʤʠʢʨʦʮʝʥʪʨʠʬʫʞʥʳʝ ʧʨʦʙʠʨʢʠ ʩ ʦʙʨʘʟʮʘʤʠ ʮʝʥʪʨʠʬʫʛʠʨʦʚʘʣʠ ʚ 

ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʤʠʥ ʧʨʠ 8000 rpm. ɼʘʣʝʝ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦ ʜʦʙʘʚʣʷʣʠ 500 ʤʢʣ 

AW1 ʙʫʬʝʨʘ, ʮʝʥʪʨʠʬʫʛʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʤʠʥ ʧʨʠ 8000 rpm, ʜʘʣʝʝ 500 

ʤʢʣ AW2 ʙʫʬʝʨʘ ʠ ʮʝʥʪʨʠʬʫʛʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 3 ʤʠʥ ʧʨʠ 14000 rpm. ɺ 

ʟʘʢʣʶʯʝʥʠʠ ʜʦʙʘʚʣʷʣʠ 200 ʤʢʣ ɸɽ ʙʫʬʝʨʘ ʠ ʮʝʥʪʨʠʬʫʛʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 

1 ʤʠʥ ʧʨʠ 8000 rpm, ʵʪʫ ʧʨʦʮʝʜʫʨʫ ʧʦʚʪʦʨʷʣʠ ʜʚʘʞʜʳ. ʀʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʝ 

ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʷʣʦʩʴʥʘ ʩʧʝʢʪʨʦʬʦʪʦʤʝʪʨʝ NanoDrop ND-1000 

(Thermo Fisher Scientific Inc., USA). 

2.4 ʀʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʝ ʧʨʦʭʦʜʠʤʦʩʪʠ ʜʣʷ ʨʘʩʪʚʦʨʦʚ ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʛʦ ʨʫʩʣʘ 

ʀʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʝ ʧʨʦʭʦʜʠʤʦʩʪʠ ʜʣʷ ʨʘʩʪʚʦʨʦʚ ʩʦʩʫʜʠʩʪʦʛʦ ʨʫʩʣʘ 

ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʩʣʝʜʫʶʱʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ: 

1. ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʝ ʩʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ ʢʘʥʶʣʠʨʦʚʘʣʠ ʠ  

ʧʦʜʚʝʰʠʚʘʣʠ ʚ ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʝ; 

2. ʚ ʘʦʨʪʫ ʧʫʪʝʤ ʨʝʪʨʦʛʨʘʜʥʦʡ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʥʘʛʥʝʪʘʣʠ 0,4% ʨʘʩʪʚʦʨ 

ʪʨʠʧʘʥʦʚʦʛʦ ʩʠʥʝʛʦ (Gibco, ɸʥʛʣʠʷ); 

3. ʩ ʨʘʚʥʳʤʠ ʠʥʪʝʨʚʘʣʘʤʠ ʚʨʝʤʝʥʠ ʦʨʛʘʥ ʬʦʪʦʛʨʘʬʠʨʦʚʘʣʠ. 

2.5 ʆʮʝʥʢʘ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʢʘʨʢʘʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ. 

ɼʣʷ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʠʩʧʳʪʘʥʠʡ ʠʟ ʣʝʚʦʛʦ ʞʝʣʫʜʦʯʢʘ ʠ 

ʧʝʨʝʛʦʨʦʜʢʠ ʩʝʨʜʮʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʠ ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʩʝʨʜʝʮ ʧʦʣʫʯʘʣʠ 
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ʬʨʘʛʤʝʥʪʳ ʨʘʟʤʝʨʦʤ 8Ñ1ʭ20Ñ2 ʤʤ, ʦʨʠʝʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʝ ʧʦʧʝʨʝʯʥʦ 

ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʧʨʦʜʦʣʴʥʦʡ ʦʩʠ ʩʝʨʜʮʘ (ʨʠʩ.2.1 ɸ). 

ʉʨʘʚʥʠʪʝʣʴʥʳʝ ʙʠʦʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ ʪʝʩʪʳ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʥʘ 

ʫʥʠʚʝʨʩʘʣʴʥʳʭ ʠʩʧʳʪʘʪʝʣʴʥʳʭ ʤʘʰʠʥʘʭ ʬʠʨʤʳ ʀʥʩʪʨʦʥ ʤʦʜʝʣʴ 5965 

(ʜʘʪʯʠʢ 50 ʅ) ʠ ʥʘ Lloyd LRX (100 N load cell). 

ʋʩʣʦʚʠʷ ʠʩʧʳʪʘʥʠʡ: 

ʆʜʥʦʦʩʥʦʝ ʨʘʩʪʷʞʝʥʠʝ ʩ ʧʦʩʪʦʷʥʥʦʡ ʩʢʦʨʦʩʪʴʶ ʜʚʠʞʝʥʠʷ ʟʘʞʠʤʦʚ. 

ʉʢʦʨʦʩʪʴ 1 ʠ 10 ʤʤ/ʤʠʥ, ʨʘʩʩʪʦʷʥʠʝ ʤʝʞʜʫ ʟʘʞʠʤʘʤʠ 10 ʤʤ. ʀʩʧʳʪʘʥʠʷ 

ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʥʘ ʚʦʟʜʫʭʝ. ʇʦ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʘʤ ʠʩʧʳʪʘʥʠʡ ʙʳʣʠ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʳ 

ʧʨʝʜʝʣʴʥʘʷ ʧʨʦʯʥʦʩʪʴ, ʜʝʬʦʨʤʘʮʠʷ ʧʨʠ ʧʨʝʜʝʣʴʥʦʡ ʧʨʦʯʥʦʩʪʠ ʠ ʤʦʜʫʣʴ 

ʖʥʛʘ. ʉʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʘʷ ʚʳʙʦʨʢʘ ʧʨʠ ʩʢʦʨʦʩʪʠ 1 ʤʤ/ʤʠʥ ʧʦ 5 ʦʙʨʘʟʮʘʤ, ʧʨʠ 

ʩʢʦʨʦʩʪʠ 10 ʤʤ/ʤʠʥ ʧʦ 3 ʦʙʨʘʟʮʘʤ. ɺʩʝ ʠʩʧʳʪʘʥʠʷ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʧʨʠ 

ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ 23
ʦ
ʉ, ʜʦ ʤʦʤʝʥʪʘ ʠʩʧʳʪʘʥʠʷ ʦʙʨʘʟʮʳ ʭʨʘʥʠʣʠ ʚ ʩʨʝʜʝ 

ʬʦʩʬʘʪʥʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ ʧʨʠ 4ÁC, ʧʝʨʝʜ ʠʩʧʳʪʘʥʠʝʤ ʢʦʥʜʠʮʠʦʥʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʩʨʝʜʝ 

ʬʦʩʬʘʪʥʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ 5 ʯʘʩʦʚ ʧʨʠ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ 23
ʦ
ʉ (ʨʠʩ.2.1 ɹ).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ʈʠʩ. 2.1 ʄʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ ʠʩʧʳʪʘʥʠʷ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ. ʆʙʨʘʟʝʮ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʜʦ (ɸ) ʠ ʚʦ ʚʨʝʤʷ (ɹ) ʧʨʦʮʝʜʫʨʳ. 

ɸ ɹ 
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2.6 ɺʳʜʝʣʝʥʠʝ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ 

ʢʣʝʪʦʢ 

ʄʘʪʝʨʠʘʣʦʤ ʜʣʷ ʚʳʜʝʣʝʥʠʷ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ 

ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ (ʄʄʉʂ) ʩʣʫʞʠʣ ʢʨʘʩʥʳʡ ʢʦʩʪʥʳʡ ʤʦʟʛ ʢʨʳʩ. GFP 

ʧʦʟʠʪʠʚʥʳʝ ʄʄʉʂ 5 ʧʘʩʩʘʞʘ ʙʳʣʠ ʧʦʣʫʯʝʥʳ, ʪʠʧʠʨʦʚʘʥʳ ʠ 

ʪʨʘʥʩʬʝʮʠʨʦʚʘʥʳ ʚ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʠ ɺʝʜʫʱʝʛʦ ʮʝʥʪʨʘ ʪʨʘʥʩʣʷʮʠʦʥʥʦʡ 

ʨʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʡ ʤʝʜʠʮʠʥʳ (ACTREM) ʂʘʨʦʣʠʥʩʢʦʛʦ ʀʥʩʪʠʪʫʪʘ (ʐʚʝʮʠʷ) 

ʧʦ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʳʤ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘʤ (Gustafsson Y. et al., 2012; Jungebluth P. et al., 

2013) ʠ ʧʨʝʜʦʩʪʘʚʣʝʥʳ ʜʣʷ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʜʘʣʴʥʝʡʰʠʭ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʦʚ ʧʦ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʘʮʝʣʣʶʣʷʨʥʦʛʦ ʩʝʨʜʝʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ. 

2.7 ʉʪʘʪʠʯʥʘʷ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ ʦʙʨʘʟʮʦʚ. 

ʉʪʘʪʠʯʥʫʶ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʶ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʚʳʧʦʣʥʷʣʠ ʜʣʷ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ 

ʄʊʊ-ʪʝʩʪʘ, ʘʥʪʠʦʢʩʠʜʘʥʪʥʦʛʦ ʪʝʩʪʘ. ʀʟ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʚ ʩʪʝʨʠʣʴʥʳʭ ʫʩʣʦʚʠʷʭ ʧʦʣʫʯʘʣʠ ʦʙʨʘʟʮʳ ʜʠʘʤʝʪʨʦʤ 6 

ʤʠʣʣʠʤʝʪʨʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʜʘʣʝʝ ʙʳʣʠ ʩʪʝʨʠʣʠʟʦʚʘʥʳ 10% ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ʵʪʘʥʦʣʘ 

ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 15 ʤʠʥʫʪ ʠ ʜʚʘʞʜʳ ʦʪʤʳʪʳ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ PBS +/+ (Gibco, ɸʥʛʣʠʷ) ʩ 

ʘʥʪʠʙʠʦʪʠʢʦʤ-ʘʥʪʠʤʠʢʦʪʠʢʦʤ ʧʦ 15 ʤʠʥʫʪ. ʈʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʶ 

ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʄʄʉʂ ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʠ ʚ 96-ʣʫʥʦʯʥʦʤ ʧʣʘʥʰʝʪʝ ʧʫʪʝʤ 

ʧʦʤʝʱʝʥʠʷ ʢʣʝʪʦʢ ʚ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝ 20000 ʥʘ ʢʘʨʢʘʩ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʧʠʧʝʪʪʦʨʘ. 

2.8 ʆʮʝʥʢʘ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʩʪʚʦʣʦʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʢʘʨʢʘʩʝ ʩʝʨʜʮʘ 

ʂʦʣʦʨʠʤʝʪʨʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ ʩ 3-4,5-ʜʠʤʝʪʠʣʪʠʘʟʦʣ-2-ʠʣ-2,5-

ʜʠʬʝʥʠʣʪʝʨʘʨʘʟʦʣʦʤ (MTT)-ʪʝʩʪ (Cell Proliferation Kit  I, Roche, ɸʚʩʪʨʘʣʠʷ) 

ʙʳʣ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥ ʜʣʷ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʠ ʢʣʝʪʦʢ, ʟʘʩʝʣʝʥʥʳʭ 

ʥʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʢʘʨʢʘʩ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ. 

ʇʦʩʣʝ 50 ʯ ʠʥʢʫʙʘʮʠʠ ʄʄʉʂ ʚ ʩʣʫʯʘʝ ʩʪʘʪʠʯʥʦʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ 

ʥʘ ʢʘʨʢʘʩʝ ʩʝʨʜʮʘ (n=5) ʠʣʠ ʧʦʩʣʝ 1 ʥʝʜʝʣʠ (168 ʯ) ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚ 

ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʝ (n=5; ʚ ʧʦʩʣʝʜʥʝʤ ʩʣʫʯʘʝ ʦʙʨʘʟʮʳ ʪʘʢʞʝ ʥʘʨʝʟʘʣʠ ʥʘ ʢʫʩʦʯʢʠ 

ʜʠʘʤʝʪʨʦʤ 6 ʤʤ ʠ ʧʝʨʝʥʦʩʠʣʠ ʚ 96-ʣʫʥʦʯʥʳʡ ʧʣʘʥʰʝʪ) ʢʘʞʜʫʶ ʣʫʥʢʫ 
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ʧʣʘʥʰʝʪʘ ʜʦʙʘʚʣʷʣʠ ʧʦ 50 ʤʢʣ ʩʫʙʩʪʨʘʪʘ ʄʊʊ ʠ ʠʥʢʫʙʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 4 

ʯ ʧʨʠ 37Áʉ, ʟʘʪʝʤ ʧʦ 500 ʤʢʣ 10% ʨʘʩʪʚʦʨʘ ʜʦʜʝʮʠʣʩʫʣʴʬʘʪʘ ʥʘʪʨʠʷ (SDS) 

ʚ 0,01ʄ HCl ʠ ʠʥʢʫʙʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʥʦʯʠ ʧʨʠ 37Áʉ. ʆʙʨʘʟʮʳ 

ʧʝʨʝʥʦʩʠʣʠ ʚ ʜʨʫʛʦʡ 96-ʣʫʥʦʯʥʳʡ ʧʣʘʥʰʝʪ ʠ ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʠ 

ʢʦʣʦʨʠʤʝʪʨʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʩʧʝʢʪʨʦʬʦʪʦʤʝʪʨʘ (SpectraMax 250, 

Molecular Devices, ʉʐɸ). 

ɼʣʷ ʦʮʝʥʢʠ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʷ ʘʥʪʠʦʢʩʠʜʘʥʪʦʚ ʚ ʠʩʩʣʝʜʫʝʤʳʭ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ, ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʠ ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʦʙʨʘʟʮʘʭ 

(n=5) ʙʳʣ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥ ʘʥʪʠʦʢʩʠʜʘʥʪʥʳʭ ʪʝʩʪ ABEL
È
 ʩ ʬʦʣʘʟʠʥʦʤ 

(Pholasin È) ʠ ʧʝʨʦʢʩʠʥʠʪʨʠʪʦʤ (Microplate Test Kit  ABEL-41M2, Knight 

Scientific Ltd, ɸʥʛʣʠʷ). 

ɼʣʷ ʚʳʧʦʣʥʝʥʠʷ ʪʝʩʪʘ ʚ ʢʘʞʜʫʶ ʣʫʥʢʫ 96-ʣʫʥʦʯʥʦʛʦ ʧʣʘʥʰʝʪʘ 

ʜʦʙʘʚʠʣʠ ʧʦ 100 ʤʢʣ ʙʫʬʝʨʘ ʜʣʷ ʘʥʘʣʠʟʘ (ʢʦʥʪʨʦʣʴ) ʠʣʠ 95 ʤʢʣ 

ʘʥʘʣʠʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ + 5 ʤʢʣ ʦʙʨʘʟʮʘ,  ʟʘʪʝʤ ʝʱʝ ʧʦ 50 ʤʢʣ Pholasin È. 

ʊʘʢʞʝ ʤʳ ʚʢʣʶʯʠʣʠ ʚ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪ ʨʘʟʣʠʯʥʳʝ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʦʛʦ 

ʨʘʩʪʚʦʨʘ ʚʠʪʘʤʠʥʘ ɽ ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʧʦʟʠʪʠʚʥʦʛʦ ʢʦʥʪʨʦʣʷ. ʅʝʧʦʩʨʝʜʩʪʚʝʥʥʦ 

ʧʝʨʝʜ ʥʘʯʘʣʦʤ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘ ʚ ʢʘʞʜʫʶ ʣʫʥʢʫ ʚʚʦʜʠʣʠ ʧʦ 50 ʤʢʣ 2 ʤʛ/ʣ Sin-

1 (3-ʤʦʨʬʦʣʠʥ-ʩʠʜʥʦʤʠʥ HCl, C6H10N4O2ĿHCL). ɼʣʷ ʠʟʤʝʨʝʥʠʷ 

ʚʦʟʥʠʢʘʶʱʝʡ ʬʣʶʦʨʝʩʮʝʥʮʠʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠ Fluostar OPTIMA 

(BMGLABTECH, ɻʝʨʤʘʥʠʷ). 

ɼʠʬʬʝʨʝʥʮʠʘʣʴʥʦʝ ʦʢʨʘʰʠʚʘʥʠʝ ʞʠʚʳʭ ʠ ʤʝʨʪʚʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʢʘʨʢʘʩʝ ʧʦʩʣʝ ʢʫʣʴʪʠʚʠʨʦʚʘʥʠʷ ʄʄʉʂ ʚ 96-

ʣʫʥʦʯʥʦʤ ʧʣʘʥʰʝʪʝ ʥʘ ʢʘʨʢʘʩʝ ʩʝʨʜʮʘ (n=5) ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʦʩʴ ʩ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ  ʥʘʙʦʨʘ LIVE/DEADÈ Viability /Cytotoxicity Kit   (Molecular 

Probes, ʉʐɸ): 

1. 1 ʤʢʣ ʢʘʣʴʮʝʠʥʘ ɸʄ ʠ 2,5 ʤʢʣ ʛʦʤʦʜʠʤʝʨʘ ʵʪʠʜʠʷ ʨʘʩʪʚʦʨʷʣʠ ʚ 1 

ʤʣ ʬʦʩʬʘʪʥʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ. 
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2. ʚ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʡ ʨʘʩʪʚʦʨ ʧʦʤʝʱʘʣʠ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʝ 

ʦʙʨʘʟʮʳ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ ʠ ʠʥʢʫʙʠʨʦʚʘʣʠ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 20 ʤʠʥʫʪ ʚ ʪʝʤʥʦʤ ʤʝʩʪʝ 

ʧʨʠ ʢʦʤʥʘʪʥʦʡ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʝ. 

3. ʦʙʨʘʟʮʳ ʦʪʤʳʚʘʣʠ ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʦʤ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 30 ʩʝʢʫʥʜ. 

4. ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʦʮʝʥʠʚʘʣʠʩʴ ʥʘ ʬʣʫʦʨʝʩʮʝʥʪʥʦʤ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʝ Olympus 

IX51 (ʗʧʦʥʠʷ). 

2.9 ɺʳʷʚʣʝʥʠʝ ʣʦʢʘʣʠʟʘʮʠʠ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʚ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʩʝʨʜʮʝ 

ɼʣʷ ʚʳʷʚʣʝʥʠʷ ʣʦʢʘʣʠʟʘʮʠʠ ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʚ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʤ ʩʝʨʜʮʝ ʙʳʣ ʧʨʠʤʝʥʝʥ ʤʝʪʦʜ ʦʮʝʥʢʠ in vivo  

ʙʠʦʣʶʤʠʥʝʩʮʝʥʮʠʠ ʢʣʝʪʦʢ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ IVIS spectrum Imaging System 

(Perkin-Elmer, ʉʐɸ).  

ʇʦ ʦʢʦʥʯʘʥʠʠ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʚ ʘʦʨʪʫ ʙʳʣʦ ʚʚʝʜʝʥʦ 0,5 ʤʣ D-

ʣʶʮʠʬʝʨʠʥʘ ʚ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ 9 ʤʛ/ʤʣ ʚ ʩʪʝʨʠʣʴʥʦʤ ʬʦʩʬʘʪʥʦʤ ʙʫʬʝʨʝ. 

ʀʟʦʙʨʘʞʝʥʠʷ  ʧʦʣʫʯʘʣʠ ʢʘʞʜʳʝ 30 ʩʝʢʫʥʜ. ɸʥʘʣʠʟ ʙʳʣ ʧʨʦʚʝʜʝʥ ʩ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ Living Image Software (Perkin-Elmer, ʉʐɸ). 

2.10 ʉʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʠʡ ʘʥʘʣʠʟ 

ʉʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʫʶ ʦʙʨʘʙʦʪʢʫ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʜʘʥʥʳʭ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʷʣʠ 

ʤʝʪʦʜʘʤʠ ʚʘʨʠʘʮʠʦʥʥʦʡ ʩʪʘʪʠʩʪʠʢʠ ʥʘ ʧʝʨʩʦʥʘʣʴʥʦʤ ʢʦʤʧʴʶʪʝʨʝ ʩ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʧʨʦʛʨʘʤʤʥʦʛʦ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʷ Statistica 6.0. ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʝ 

ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʚʳʨʘʞʘʣʠ ʚ ʚʠʜʝ ʩʨʝʜʥʠʭ ʟʥʘʯʝʥʠʡ (M) ʠ ʦʰʠʙʢʠ ʩʨʝʜʥʝʛʦ (m). 

ʇʨʠ ʩʨʘʚʥʝʥʠʠ ʩʨʝʜʥʠʭ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʠʟʫʯʘʝʤʳʭ ʛʨʫʧʧ ʧʨʦʮʝʥʪ ʚʦʟʤʦʞʥʦʡ 

ʦʰʠʙʢʠ ʥʘʭʦʜʠʣʠ ʧʦ ʪʘʙʣʠʮʝ t-ʢʨʠʪʝʨʠʷ ʉʪʴʶʜʝʥʪʘ ʜʣʷ ʧʘʨʥʳʭ ʩʨʘʚʥʝʥʠʡ, 

ʚʳʨʘʞʘʝʤʳʡ ʚ ʚʠʜʝ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʜʦʩʪʦʚʝʨʥʦʩʪʠ ʨʘʟʣʠʯʠʷ ï çʨè, ʛʜʝ ʨ<0,05 

ʩʯʠʪʘʣʦʩʴ ʩʪʘʪʠʩʪʠʯʝʩʢʠ ʜʦʩʪʦʚʝʨʥʳʤ. ɺ ʩʣʫʯʘʝ ʥʘʣʠʯʠʷ ʚʳʙʦʨʦʢ, 

ʥʝʦʜʠʥʘʢʦʚʳʭ ʧʦ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʫ ʢʦʤʧʦʥʝʥʪʦʚ, ʥʦ ʧʨʝʜʧʦʣʘʛʘʶʱʠʭ ʥʘʣʠʯʠʝ 

ɻʘʫʩʩʦʚʩʢʦʛʦ ʨʘʩʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ, ʙʳʣ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥ ʧʘʨʘʤʝʪʨʠʯʝʩʢʠʡ ʢʨʠʪʝʨʠʡ 

ʉʪʴʶʜʝʥʪʘ ʜʣʷ ʥʝʧʘʨʥʦʛʦ t-ʪʝʩʪʘ. ɸʥʘʣʠʟ ʚʳʙʦʨʦʢ ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʠ ʩ 

ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʧʨʦʛʨʘʤʤʳ GraphPad Prism 5 (GraphPad Software, ʉʐɸ).  
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ɻʃɸɺɸ 3. ʄʆʈʌʆʃʆɻʀʏɽʉʂɸʗ ʍɸʈɸʂʊɽʈʀʉʊʀʂɸ 

ɼɽʎɽʃʃʖʃʗʈʀɿʀʈʆɺɸʅʅʆɻʆ ʀ 

ʈɽʎɽʃʃʖʃʗʈʀɿʀʈʆɺɸʅʅʆɻʆ ʂɸʈʂɸʉɸ ʉɽʈɼʎɸ ʂʈʓʉʓ 

ɸʥʘʣʠʟ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ ʥʘʫʯʥʦʡ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʳ ʧʦʢʘʟʘʣ, ʯʪʦ, ʥʝʩʤʦʪʨʷ ʥʘ 

ʨʘʟʚʠʪʠʝ ʠ ʫʩʧʝʭʠ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʦʣʦʛʠʠ, ʥʘʟʨʝʣʘ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ ʩʦʟʜʘʥʠʷ in 

vitro ʠʩʢʫʩʩʪʚʝʥʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʩʤʦʛʣʠ ʙʳ ʩʪʘʪʴ ʘʣʴʪʝʨʥʘʪʠʚʦʡ 

ʜʦʥʦʨʩʢʠʤ ʦʨʛʘʥʘʤ. ɼʣʷ ʣʝʯʝʥʠʷ ʪʝʨʤʠʥʘʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʭʨʦʥʠʯʝʩʢʦʡ 

ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʩʪʠ ʤʦʞʥʦ ʙʳʣʦ ʙʳ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʪʴ 

ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʝ ʩʝʨʜʮʝ ʚ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʪʘ, ʯʪʦ ʧʦʟʚʦʣʠʣʦ ʙʳ 

ʠʟʙʝʞʘʪʴ ʥʘʟʥʘʯʝʥʠʷ ʠʤʤʫʥʦʩʫʧʨʝʩʩʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ ʠ ʩʫʱʝʩʪʚʝʥʥʦ 

ʫʩʢʦʨʠʪʴ ʚʨʝʤʷ ʦʞʠʜʘʥʠʷ ʜʦʥʦʨʩʢʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ. 

ʈʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʤʝʪʦʜʠʢ ʩʦʟʜʘʥʠʷ ʧʦʜʦʙʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ  ʜʦʚʦʣʴʥʦ 

ʜʣʠʪʝʣʴʥʳʡ ʧʨʦʮʝʩʩ, ʪʨʝʙʫʶʱʠʡ ʚʩʝʩʪʦʨʦʥʥʝʛʦ ʠʟʫʯʝʥʠʷ ʠ ʚʳʙʦʨʦʚ 

ʩʧʦʩʦʙʦʚ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʢʘʨʢʘʩʦʚ, ʠʭ ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ, 

ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ, ʚʦʟʤʦʞʥʦʩʪʠ ʠʭ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ 

ʚʣʠʷʥʠʷ, ʢʦʪʦʨʦʝ ʜʘʥʥʳʝ ʤʘʪʨʠʢʩʳ ʙʫʜʫʪ ʦʢʘʟʳʚʘʪʴ ʥʘ ʩʪʚʦʣʦʚʳʝ ʢʣʝʪʢʠ. 

ʂʘʨʢʘʩ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʥʝ ʜʦʣʞʝʥ ʚʳʟʳʚʘʪʴ ʠʤʤʫʥʥʦʛʦ 

ʦʪʪʦʨʞʝʥʠʷ ʧʨʠ ʪʨʘʥʩʧʣʘʥʪʘʮʠʠ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʦʙʣʘʜʘʪʴ ʪʦʢʩʠʯʥʦʩʪʴʶ ʧʦ 

ʦʪʥʦʰʝʥʠʶ ʢ ʟʘʩʝʣʝʥʥʳʤ ʥʘ ʥʝʛʦ ʢʣʝʪʢʘʤ ʠ ʦʨʛʘʥʠʟʤʫ-ʨʝʮʠʧʠʝʥʪʫ. 

ʆʜʠʥ ʠʟ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʨʘʟʨʘʙʦʪʘʥʥʳʭ ʩʧʦʩʦʙʦʚ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʢʘʨʢʘʩʦʚ ʜʣʷ 

ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ  ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ, ʪʦ ʝʩʪʴ ʫʜʘʣʝʥʠʝ ʢʣʝʪʦʢ ʠʟ 

ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʚ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʯʝʛʦ ʧʦʣʫʯʘʶʪ ʙʣʠʟʢʠʝ ʢ ʥʘʪʠʚʥʳʤ 

ʦʨʛʘʥʘʤ ʧʦ ʩʦʩʪʘʚʫ ʠ ʩʚʦʡʩʪʚʘʤ ʤʘʪʨʠʢʩʳ. ɼʘʣʝʝ ʚʥʦʚʴ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʥʳʝ 

ʢʦʥʩʪʨʫʢʮʠʠ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʫʶʪ ʘʫʪʦʣʦʛʠʯʥʳʤʠ ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ. 

ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʧʦʣʫʯʘʶʪ ʪʢʘʥʝʠʥʞʝʥʝʨʥʳʝ ʦʨʛʘʥʳ, ʩʦʩʪʦʷʱʠʝ, ʢʘʢ ʠ 

ʥʘʪʠʚʥʳʝ, ʠʟ ʩʪʨʦʤʳ (ʜʦʥʦʨʩʢʦʡ) ʠ ʧʘʨʝʥʭʠʤʳ, ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʥʦʡ ʠʟ ʢʣʝʪʦʢ 

ʩʘʤʦʛʦ ʧʘʮʠʝʥʪʘ. ɺ ʜʘʣʴʥʝʡʰʝʤ ʜʦʥʦʨʩʢʠʡ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ 

ʢʘʨʢʘʩ ʤʦʞʝʪ ʧʦʜʚʝʨʛʘʪʴʩʷ ʙʠʦʜʝʛʨʘʜʘʮʠʠ, ʟʘʤʝʱʘʷʩʴ ʚʥʦʚʴ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʥʳʤ 

ʩʪʚʦʣʦʚʳʤʠ ʢʣʝʪʢʘʤʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʤ ʤʘʪʨʠʢʩʦʤ. 
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ɺ ʜʘʥʥʦʡ ʛʣʘʚʝ ʦʧʠʩʘʥʦ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝ ʤʦʜʠʬʠʮʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ 

ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʩʝʨʜʝʯʥʳʭ ʤʘʪʨʠʢʩʦʚ ʢʨʳʩ, ʜʘʥʘ ʠʭ 

ʤʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʘʷ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʘ, ʦʧʠʩʘʥ ʩʦʩʪʘʚ ʠ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ, 

ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʦ ʩʦʜʝʨʞʘʥʠʝ ɼʅʂ, ʵʣʝʤʝʥʪʦʚ ʘʥʪʠʦʢʩʠʜʘʥʪʥʦʡ ʩʠʩʪʝʤʳ. ʊʘʢʞʝ 

ʜʘʥʘ ʦʮʝʥʢʘ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʠ 

ʟʘʩʝʣʝʥʥʳʭ ʥʘ ʥʝʛʦ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ 

ʢʣʝʪʦʢ ʢʘʢ ʧʨʠ ʩʪʘʪʠʯʥʦʡ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʢʫʩʦʯʢʦʚ ʢʘʨʢʘʩʘ 

ʢʫʣʴʪʫʨʘʣʴʥʦʤ ʧʣʘʥʰʝʪʝ, ʪʘʢ ʠ ʧʨʠ ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʮʝʣʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʚ 

ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʝ ʧʝʨʬʫʟʠʦʥʥʳʤ ʤʝʪʦʜʦʤ, ʦʧʠʩʘʥʘ ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ ʢ ʘʜʛʝʟʠʠ, 

ʞʠʟʥʝʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴ, ʤʝʪʘʙʦʣʠʯʝʩʢʘʷ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʧʨʝʠʤʫʱʝʩʪʚʝʥʥʘʷ 

ʣʦʢʘʣʠʟʘʮʠʷ ʢʣʝʪʦʢ ʥʘ ʢʘʨʢʘʩʝ. ʄʦʨʬʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʝ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʢʣʝʪʦʢ 

ʦʮʝʥʠʚʘʣʠ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʩʚʝʪʦʚʦʡ, ʬʣʫʦʨʝʩʮʝʥʪʥʦʡ ʠ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ 

ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ. ʇʦʪʝʥʮʠʶ ʢ ʜʠʬʬʝʨʝʥʮʠʨʦʚʢʝ ʤʫʣʴʪʠʧʦʪʝʥʪʥʳʭ 

ʤʝʟʝʥʭʠʤʘʣʴʥʳʭ ʩʪʨʦʤʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʦʧʨʝʜʝʣʷʣʠ ʩ ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʝʤ 

ʠʤʤʫʥʦʛʠʩʪʦʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ. 

3.1 ʈʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ 

ɼʣʷ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʥʘʤʠ ʙʳʣ ʚʳʙʨʘʥ 

ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ-ʵʥʟʠʤʘʪʠʯʝʩʢʠʡ ʤʝʪʦʜ, ʢʦʪʦʨʳʡ ʧʦʟʚʦʣʷʝʪ ʥʘʠʙʦʣʝʝ ʧʦʣʥʳʤ 

ʦʙʨʘʟʦʤ ʫʜʘʣʷʪʴ ʢʣʝʪʢʠ ʠʟ ʪʢʘʥʝʡ, ʥʦ ʚ ʪʦ ʞʝ ʚʨʝʤʷ ʱʘʜʷʱʠʡ ʧʦ 

ʦʪʥʦʰʝʥʠʶ ʢ ʙʝʣʢʘʤ ʚʦʣʦʢʦʥ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ.  

ʆʩʥʦʚʥʳʤ ʥʝʜʦʩʪʘʪʢʘʤʠ ʨʘʥʝʝ ʧʨʠʤʝʥʷʚʰʠʭʩʷ ʩʧʦʩʦʙʦʚ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʩʝʨʜʮʘ (Ott H.C. et al., 2008; Wainwright J.M., et al, 2010) 

ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʘʷ ʜʣʠʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ (137 

ʯʘʩʦʚ), ʩʦʟʜʘʶʱʘʷ ʫʛʨʦʟʫ ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʪʘʤʠʥʘʮʠʠ ʢʘʨʢʘʩʘ, 

ʥʘʨʫʰʝʥʠʷ ʝʛʦ ʚ ʩʚʷʟʠ ʩ ʜʣʠʪʝʣʴʥʦʩʪʴʶ ʚʦʟʜʝʡʩʪʚʠʷ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ ʠ ʠʭ 

ʚʳʩʦʢʦʡ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʝʡ, ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝ ʙʦʣʴʰʠʭ ʦʙʲʝʤʦʚ ʜʦʨʦʛʦʩʪʦʷʱʠʭ 

ʨʝʘʛʝʥʪʦʚ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦʩʪʴ ʜʣʠʪʝʣʴʥʦʛʦ ʨʘʟʤʦʨʘʞʠʚʘʥʠʷ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ 
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ʩʝʨʜʮʘ ʧʦʩʣʝ ʠʟʚʣʝʯʝʥʠʷ ʠʟ ʤʦʨʦʟʠʣʴʥʦʡ ʢʘʤʝʨʳ, ʧʦʚʳʰʘʶʱʘʷ ʨʠʩʢ 

ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʪʘʤʠʥʘʮʠʠ. 

ʇʨʠ ʩʦʟʜʘʥʠʠ ʘʚʪʦʨʩʢʦʛʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʤʳ 

ʧʦʩʪʘʚʠʣʠ ʧʝʨʝʜ ʩʦʙʦʡ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ ʟʘʜʘʯʠ: ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦʝ ʩʦʭʨʘʥʝʥʠʝ 

ʛʠʩʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ, ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʝ 

ʱʘʜʷʱʝʛʦ ʨʝʞʠʤʘ ʦʙʨʘʙʦʪʢʠ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ, ʩʥʠʞʝʥʠʝ 

ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ, ʚʨʝʤʝʥʠ ʵʢʩʧʦʟʠʮʠʠ ʨʘʩʪʚʦʨʦʚ ʠ ʚʝʨʦʷʪʥʦʩʪʠ 

ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʪʘʤʠʥʘʮʠʠ ʧʦʣʫʯʘʝʤʦʛʦ ʢʘʨʢʘʩʘ, ʪ.ʝ. ʧʦʚʳʰʝʥʠʝ 

ʢʘʯʝʩʪʚʘ ʧʦʣʫʯʘʝʤʦʛʦ ʙʠʦʠʥʞʝʥʝʨʥʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʠ ʦʙʝʩʧʝʯʝʥʠʝ ʢʦʥʪʨʦʣʷ 

ʝʛʦ ʢʘʯʝʩʪʚʘ. 

ʇʝʨʝʜ ʚʳʜʝʣʝʥʠʝʤ ʦʨʛʘʥʦʢʦʤʧʣʝʢʩʘ ʩʝʨʜʮʝ-ʣʝʛʢʠʝ ʢʨʳʩʘʤ ʚʚʦʜʠʣʠ 

ʛʝʧʘʨʠʥ ʚ ʜʦʟʝ 100 ɽɼ ʜʣʷ ʧʨʝʜʦʪʚʨʘʱʝʥʠʷ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ ʪʨʦʤʙʦʚ 

ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʘʭ, ʩʧʫʩʪʷ 1 ʯ ʞʠʚʦʪʥʳʤ ʠʥʪʨʘʧʝʨʠʪʦʥʝʘʣʴʥʦ ʚʚʦʜʠʣʠ 

ʣʝʪʘʣʴʥʫʶ ʜʦʟʫ ʙʘʨʙʠʪʫʨʘʪʦʚ (150 ʤʛ/ʢʛ) ʠ ʧʨʦʚʦʜʠʣʠ ʜʠʩʩʝʢʮʠʶ ʦʨʛʘʥʦʚ. 

ʇʦʩʣʝ ʩʪʝʨʥʦʪʦʤʠʠ ʚʳʜʝʣʷʣʠ ʦʨʛʘʥʦʢʦʤʧʣʝʢʩ ʩʝʨʜʮʝ-ʣʝʛʢʠʝ. 

ʆʨʛʘʥʦʢʦʤʧʣʝʢʩ ʦʯʠʱʘʣʠ ʦʪ ʦʢʨʫʞʘʶʱʝʡ ʞʠʨʦʚʦʡ ʪʢʘʥʠ, ʦʪʩʝʢʘʣʠ 

ʧʝʨʝʜʥʶʶ ʠ ʟʘʜʥʶʶ ʧʦʣʳʝ ʚʝʥʳ, ʫʩʪʴʷ ʧʦʣʳʭ ʚʝʥ ʣʠʛʠʨʦʚʘʣʠ, ʘʦʨʪʫ 

ʢʘʥʶʣʠʨʦʚʘʣʠ ʥʘ ʨʘʩʩʪʦʷʥʠʠ 2ï2,5 ʩʤ ʦʪ ʩʝʨʜʮʘ, ʧʣʝʯʝʛʦʣʦʚʥʦʡ ʩʪʚʦʣ, 

ʣʝʚʫʶ ʦʙʱʫʶ ʩʦʥʥʫʶ ʘʨʪʝʨʠʶ, ʣʝʚʫʶ ʧʦʜʢʣʶʯʠʯʥʫʶ ʘʨʪʝʨʠʶ 

ʣʠʛʠʨʦʚʘʣʠ, ʟʘʪʝʤ ʦʪʩʝʢʘʣʠ ʣʝʛʢʠʝ, ʧʦʩʣʝ ʯʝʛʦ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠ ʫʜʘʣʷʣʠ 

ʩʛʫʩʪʢʠ ʢʨʦʚʠ ʠʟ ʢʘʤʝʨ ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʬʠʢʩʠʨʦʚʘʣʠ ʝʛʦ ʚ ʙʠʦʨʝʘʢʪʦʨʝ. ʅʘʯʠʥʘʣʠ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʶ ʧʫʪʝʤ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʯʝʨʝʟ ʘʦʨʪʫ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʫʶʱʠʤʠ ʨʘʩʪʚʦʨʘʤʠ: 

1) ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʦʤ ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ 1% ʧʝʥʠʮʠʣʣʠʥʘ-

ʩʪʨʝʧʪʦʤʠʮʠʥʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1,5 ʯʘʩʦʚ 

2) ʜʝʠʦʥʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʡ ʚʦʜʦʡ ï 1,5 ʯʘʩʘ 

3) 4% ʚʦʜʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ʜʝʟʦʢʩʠʭʦʣʘʪʘ ʥʘʪʨʠʷ ʚ ʢʦʤʙʠʥʘʮʠʠ ʩ 

0,002ʄ Na2-ʕɼʊɸ 3,5 ʯʘʩʘ 
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4) ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʦʤ ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ 1% ʧʝʥʠʮʠʣʣʠʥʘ-

ʩʪʨʝʧʪʦʤʠʮʠʥʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʯʘʩʘ 

5) ʩʚʠʥʦʡ ʧʘʥʢʨʝʘʪʠʯʝʩʢʦʡ ɼʅʂʘʟʦʡ I (2000 ɽɼ ʨʘʩʪʚʦʨʠʣʠ ʚ 200 ʤʣ 

ʬʦʩʬʘʪʥʦʛʦ ʙʫʬʝʨʘ ʩ ʢʘʣʴʮʠʝʤ ʠ ʤʘʛʥʠʝʤ ï 2,5 ʯʘʩʘ 

6) ʬʦʩʬʘʪʥʳʤ ʙʫʬʝʨʦʤ ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ 1% ʧʝʥʠʮʠʣʣʠʥʘ-

ʩʪʨʝʧʪʦʤʠʮʠʥʘ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 18 ʯʘʩʦʚ ʩʦ ʩʤʝʥʦʡ ʨʘʩʪʚʦʨʘ ʢʘʞʜʳʝ 6 ʯʘʩʦʚ. 

ʄʝʪʦʜʠʢʘ ʨʝʪʨʦʛʨʘʜʥʦʡ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʦʨʛʘʥʘ ʯʝʨʝʟ ʘʦʨʪʫ ʠ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʝ 

ʘʨʪʝʨʠʠ ʜʝʡʩʪʚʫʶʱʠʤʠ ʚʝʱʝʩʪʚʘʤʠ ʧʦʟʚʦʣʷʣʘ ʜʦʩʪʘʚʠʪʴ ʠʭ ʚʦ ʚʩʝ ʙʝʟ 

ʠʩʢʣʶʯʝʥʠʷ ʦʪʜʝʣʳ ʦʨʛʘʥʘ. ʉʢʦʨʦʩʪʴ ʪʦʢʘ ʞʠʜʢʦʩʪʠ ʥʝ ʫʩʪʘʥʘʚʣʠʚʘʣʠ 

ʚʳʰʝ ʬʠʟʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʟʥʘʯʝʥʠʡ, ʯʪʦʙʳ ʥʝ ʧʨʦʠʟʦʰʣʦ ʨʘʟʨʳʚʘ ʩʦʩʫʜʦʚ 

ʠʣʠ ʧʨʦʣʘʧʩʘ ʘʦʨʪʘʣʴʥʳʭ ʢʣʘʧʘʥʦʚ ʠ, ʢʘʢ ʩʣʝʜʩʪʚʠʝ, ʵʪʦ ʥʝ ʧʨʝʧʷʪʩʪʚʦʚʘʣʦ 

ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʶ ʧʦʣʥʦʡ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʠʥʪʨʘʚʘʟʘʣʴʥʦʡ 

ʨʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ. ʇʨʠ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʠ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʩʝʨʜʮʘ ʥʝ ʜʦʧʫʩʢʘʣʠ 

ʧʦʧʘʜʘʥʠʷ ʧʫʟʳʨʴʢʦʚ ʚʦʟʜʫʭʘ ʚ ʪʨʫʙʢʠ ʩ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʫʶʱʠʤʠ 

ʨʘʩʪʚʦʨʘʤʠ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʤʦʛʣʠ ʙʳ ʦʙʪʫʨʠʨʦʚʘʪʴ ʩʦʩʫʜʳ. 

ʅʘʤʠ ʙʳʣʦ ʦʪʤʝʯʝʥʦ, ʯʪʦ ʥʘʠʣʫʯʰʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ 

ʧʨʦʭʦʜʠʪ ʧʨʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʠ ʦʨʛʘʥʦʚ, ʚʟʷʪʳʭ ʥʘʢʘʥʫʥʝ ʧʨʦʮʝʜʫʨʳ ʠ 

ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʦ ʧʦʤʝʱʝʥʥʳʭ ʚ ʭʦʣʦʜʠʣʴʥʠʢ ʧʨʠ +4Áʉ. ɺʦʟʤʦʞʥʦ, ʵʪʦ 

ʩʚʷʟʘʥʦ ʩ ʧʦʣʥʳʤ ʧʨʝʢʨʘʱʝʥʠʝʤ ʚʩʝʭ ʧʨʦʮʝʩʩʦʚ ʞʠʟʥʝʜʝʷʪʝʣʴʥʦʩʪʠ ʚ 

ʢʣʝʪʢʘʭ ʤʠʦʢʘʨʜʘ ʠ, ʢʘʢ ʩʣʝʜʩʪʚʠʝ, ʫʤʝʥʴʰʝʥʠʝʤ ʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʩʪʠ ʢ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʫʶʱʠʤ ʘʛʝʥʪʘʤ. ʊʘʢʞʝ ʚʘʞʥʳʤ ʫʩʣʦʚʠʝʤ ʙʳʣ 

ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʳʡ ʤʘʩʩʘʞ ʩʝʨʜʮʘ ʧʝʨʝʜ ʧʨʦʮʝʜʫʨʦʡ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʥʘ 

ʵʪʘʧʝ ʢʘʥʶʣʠʨʦʚʘʥʠʷ. ʆʥ ʧʦʟʚʦʣʷʣ ʤʝʭʘʥʠʯʝʩʢʠ ʫʜʘʣʠʪʴ ʪʨʦʤʙʳ ʠ ʩʛʫʩʪʢʠ 

ʢʨʦʚʠ ʠʟ ʢʘʤʝʨ ʩʝʨʜʮʘ ʠ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ, ʯʪʦ ʪʘʢʞʝ ʫʩʢʦʨʷʣʦ 

ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʧʦʤʦʛʘʣʦ ʠʟʙʝʞʘʪʴ ʥʘʣʠʯʠʷ 

ʥʝʧʨʦʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʦʙʣʘʩʪʝʡ ʚ ʩʝʨʜʮʝ, ʚ ʯʘʩʪʥʦʩʪʠ ʚ ʝʛʦ 

ʚʝʨʭʫʰʢʝ ʠ ʧʝʨʝʛʦʨʦʜʢʝ. 

ɺ ʥʘʯʘʣʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʷ ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʣʘ ʚ ʧʨʘʚʦʤ ʞʝʣʫʜʦʯʢʝ, ʢʘʢ ʚ 

ʠʤʝʶʱʝʤ ʥʘʠʤʝʥʴʰʫʶ ʪʦʣʱʠʥʫ ʤʠʦʢʘʨʜʘ (ʢʘʢ ʧʨʘʚʠʣʦ, ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʯʘʩʘ 
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ʧʦʩʣʝ ʥʘʯʘʣʘ ʧʝʨʬʫʟʠʠ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ʜʝʟʦʢʩʠʭʦʣʘʪʘ ʥʘʪʨʠʷ), ʟʘʪʝʤ ʚ ʣʝʚʦʤ ʠ, 

ʥʘʢʦʥʝʮ, ʚ ʚʝʨʭʫʰʢʝ ʠ ʧʝʨʝʛʦʨʦʜʢʝ ʩʝʨʜʮʘ, ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʥʳʭ ʜʠʩʪʘʣʴʥʝʝ 

ʚʩʝʛʦ ʧʦ ʦʪʥʦʰʝʥʠʶ ʢ ʫʩʪʴʶ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ. ɺ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʪʢʘʥʠ 

ʧʦʩʣʝ ʫʜʘʣʝʥʠʷ ʢʣʝʪʦʢ ʪʝʨʷʣʠ ʭʘʨʘʢʪʝʨʥʳʡ ʜʣʷ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʦʨʛʘʥʘ ʪʝʤʥʦ-

ʢʨʘʩʥʳʡ ʮʚʝʪ ʠ ʩʪʘʥʦʚʠʣʠʩʴ ʧʨʦʟʨʘʯʥʳʤʠ, ʧʨʠʦʙʨʝʪʘʷ ʤʦʣʦʯʥʦ-ʙʝʣʫʶ 

ʦʢʨʘʩʢʫ (ʨʠʩ. 3.1.1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ʈʠʩ 3.1.1 ʉʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ (ɸ) ʜʦ ʠ (ɹ) ʧʦʩʣʝ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ. 

ɹ ɸ 
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3.2 ʉʚʦʡʩʪʚʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ 

ʆʢʨʘʩʢʘ ʛʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥʦʤ ʠ ʵʦʟʠʥʦʤ ʧʨʝʧʘʨʘʪʦʚ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ 

ʚʳʷʚʠʣʘ ʧʨʦʜʦʣʴʥʦ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ ʧʦʧʝʨʝʯʥʦʧʦʣʦʩʘʪʦʡ ʩʝʨʜʝʯʥʦʡ 

ʤʳʰʝʯʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʩ ʧʝʨʠʬʝʨʠʯʝʩʢʠ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʥʳʤʠ ʢʣʝʪʦʯʥʳʤʠ ʷʜʨʘʤʠ, 

ʤʝʞʤʳʰʝʯʥʫʶ ʨʳʭʣʫʶ ʩʦʝʜʠʥʠʪʝʣʴʥʫʶ ʪʢʘʥʴ, ʤʥʦʛʦʯʠʩʣʝʥʥʳʝ ʩʦʩʫʜʳ ʠ 

ʢʘʧʠʣʣʷʨʳ (ʨʠʩ. 3.2.1. ɸ, ɺ). 

ɺ ʧʨʝʧʘʨʘʪʘʭ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʩʝʨʜʝʮ ʠʥʪʘʢʪʥʳʝ ʤʳʰʝʯʥʳʝ 

ʢʣʝʪʢʠ ʠ ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ ʷʜʨʘ ʥʝ ʚʳʷʚʣʷʣʠ, ʦʜʥʘʢʦ ʚʠʟʫʘʣʠʟʠʨʦʚʘʣʠ ʪʦʥʯʘʡʰʠʝ, 

ʨʳʭʣʦ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʥʳʝ ʵʦʟʠʥʦʬʠʣʴʥʳʝ ʚʦʣʦʢʥʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʩʝʨʜʮʘ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʚ ʥʘʪʠʚʥʦʤ ʦʨʛʘʥʝ ʦʢʨʫʞʘʶʪ ʢʘʨʜʠʦʤʠʦʮʠʪʳ ʩʦ ʚʩʝʭ 

ʩʪʦʨʦʥ, ʬʦʨʤʠʨʫʷ ʩʪʨʦʤʫ ʦʨʛʘʥʘ (ʨʠʩ. 3.2.1 ɹ, ɻ). 

ʆʢʨʘʩʢʘ ʷʜʝʨʥʦʛʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘ ʧʨʝʧʘʨʘʪʦʚ ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʬʣʫʦʨʦʬʦʨʘ 

DAPI ʧʦʜʪʚʝʨʜʠʣʘ ʫʢʘʟʘʥʥʫʶ ʪʝʥʜʝʥʮʠʶ. ɺ ʥʘʪʠʚʥʦʤ ʩʝʨʜʮʝ ʢʣʝʪʦʯʥʳʝ 

ʷʜʨʘ ʘʢʪʠʚʥʦ ʬʣʫʦʨʝʩʮʠʨʦʚʘʣʠ ʠ ʙʳʣʠ ʚʳʚʷʣʝʥʳ ʚ ʙʦʣʴʰʦʤ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝ 

(ʨʠʩ. 3.2.2 ɸ, ɺ). ɺ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʦʙʨʘʟʮʘʭ ʦʙʥʘʨʫʞʠʣʠ ʣʠʰʴ 

ʥʝʟʥʘʯʠʪʝʣʴʥʫʶ ʘʫʪʦʬʣʫʦʨʝʩʮʝʥʮʠʶ ʚʦʣʦʢʦʥ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

(ʨʠʩ. 3.2.2 ɹ, ɻ).   
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ʈʠʩ. 3.2.1 ʅʘʪʠʚʥʦʝ (ɸ, ɺ) ʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʝ (ɹ, ɻ) ʩʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ. 

ɻʝʤʘʪʦʢʩʠʣʠʥ ʠ ʵʦʟʠʥ. ʋʚʝʣʠʯʝʥʠʝ: ɸ, ɹ - ʦʙ. ʭ10, ʦʢ. ʭ10; ɺ, ɻ - ʦʙ. ʭ40, ʦʢ ʭ10. 
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ʈʠʩ. 3.2.2 ʅʘʪʠʚʥʦʝ (ɸ, ɺ) ʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʝ (ɹ, ɻ) ʩʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ. 

ʌʣʫʦʨʝʩʮʝʥʮʠʷ DAPI. ʋʚʝʣʠʯʝʥʠʝ: ɸ, ɹ - ʦʙ. ʭ10, ʦʢ. ʭ10; ɺ, ɻ - ʦʙ. ʭ40, ʦʢ ʭ10 
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ʆʢʨʘʩʢʘ ʧʠʢʨʦʬʫʢʩʠʥʦʤ ʧʦ ɺʘʥ ɻʠʟʦʥ, ʪʨʦʧʥʘʷ ʢ 

ʩʦʝʜʠʥʠʪʝʣʴʥʦʪʢʘʥʥʳʤ ʚʦʣʦʢʥʘʤ ʚ ʥʘʪʠʚʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʧʦʟʚʦʣʠʣʘ ʧʦʜʨʦʙʥʝʝ 

ʚʠʟʫʘʣʠʟʠʨʦʚʘʪʴ ʚʦʣʦʢʥʘ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ, ʠʭ ʛʠʩʪʦʘʨʭʠʪʝʢʪʦʥʠʢʫ 

ʠ ʣʦʢʘʣʠʟʘʮʠʶ ʚ ʤʠʦʢʘʨʜʝ. ʆʩʥʦʚʥʘʷ ʯʘʩʪʴ ʚʦʣʦʢʦʥ ʦʢʨʫʞʘʣʘ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ 

ʤʳʰʝʯʥʳʭ ʧʫʯʢʦʚ ʦʜʥʦʚʨʝʤʝʥʥʦ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʙʳʣʘ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʘ ʚ ʦʙʣʘʩʪʠ 

ʙʘʟʘʣʴʥʳʭ ʤʝʤʙʨʘʥ ʠ ʘʜʚʝʥʪʠʮʠʠ ʢʦʨʦʥʘʨʥʳʭ ʩʦʩʫʜʦʚ (ʨʠʩ. 3.2.3 ɸ, ɺ).  

ɺ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʡ ʤʘʪʨʠʢʩ, ʩʦʩʪʦʷʱʠʡ 

ʧʨʝʠʤʫʱʝʩʪʚʝʥʥʦ ʠʟ ʢʦʣʣʘʛʝʥʘ, ʦʩʪʘʚʘʣʩʷ ʥʝʠʟʤʝʥʝʥʥʳʤ. ʆʩʪʘʚʘʣʠʩʴ 

ʩʦʭʨʘʥʥʳʤʠ ʫʧʦʨʷʜʦʯʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʠ ʧʨʝʠʤʫʱʝʩʪʚʝʥʥʦ ʧʘʨʘʣʣʝʣʴʥʦʝ 

ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʝ ʢʦʣʣʘʛʝʥʦʚʳʭ ʚʦʣʦʢʦʥ ʚ ʤʘʪʨʠʢʩʝ. ʆʪʯʝʪʣʠʚʦ 

ʚʠʟʫʘʣʠʟʠʨʦʚʘʣʠʩʴ ʥʝʠʟʤʝʥʝʥʥʳʝ ʙʘʟʘʣʴʥʳʝ ʤʝʤʙʨʘʥʳ ʩʦʩʫʜʦʚ, ʢʘʢ 

ʤʝʣʢʦʛʦ, ʪʘʢ ʠ ʢʨʫʧʥʦʛʦ ʢʘʣʠʙʨʘ. ʅʘʙʫʭʘʥʠʷ ʣʠʙʦ ʠʥʳʭ ʧʘʪʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ 

ʠʟʤʝʥʝʥʠʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ, ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʠ ʚʦʣʦʢʦʥ, ʪʠʥʢʪʦʨʠʘʣʴʥʳʭ ʩʚʦʡʩʪʚ 

ʩʦʝʜʠʥʠʪʝʣʴʥʦʡ ʪʢʘʥʠ ʦʙʥʘʨʫʞʝʥʦ ʥʝ ʙʳʣʦ (ʨʠʩ. 3.2.3 ɹ, ɻ).  

ʆʮʝʥʢʘ ʩʦʩʪʦʷʥʠʷ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʥʘʪʠʚʥʦʛʦ ʩʝʨʜʮʘ ʢʨʳʩʳ 

ʥʘ ʫʣʴʪʨʘʩʪʨʫʢʪʫʨʥʦʤ ʫʨʦʚʥʝ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʝʛʦ ʩʦʭʨʘʥʥʦʩʪʴ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʚʝʜʝʥʠʷ 

ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʘʮʠʠ ʧʨʦʚʦʜʠʣʘʩʴ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʩʢʘʥʠʨʫʶʱʝʡ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ 

ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ, ʧʦʟʚʦʣʠʚʰʝʡ ʚʠʟʫʘʣʠʟʠʨʦʚʘʪʴ ʥʘ ʫʚʝʣʠʯʝʥʠʠ ʚ 5000 ʨʘʟ 

ʤʳʰʝʯʥʳʝ ʢʣʝʪʢʠ, ʥʘ ʫʚʝʣʠʯʝʥʠʠ ʚ 15000 ʨʘʟ  ʪʦʥʯʘʡʰʠʝ ʚʦʣʦʢʥʘ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʩʝʨʜʮʘ ʠʭ ʭʦʜ, ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʠ ʜʠʘʤʝʪʨ. 

ɺ ʦʙʨʘʟʮʘʭ ʥʘʪʠʚʥʳʭ ʪʢʘʥʝʡ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʩʢʘʥʠʨʫʶʱʝʡ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʦʡ 

ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʠ ʚʠʟʫʘʣʠʟʠʨʦʚʘʣʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʤʠʦʢʘʨʜʘ, ʦʪʤʝʯʘʣʠ ʥʘʣʠʯʠʝ 

ʧʨʦʜʦʣʴʥʦ ʦʨʠʝʥʪʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʤʳʰʝʯʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ  ʠ ʤʝʞʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʚʝʱʝʩʪʚʘ (ʨʠʩ 3.2.4. ɸ, ɺ).  

ɺ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʦʨʛʘʥʘʭ ʧʨʠ ʩʦʭʨʘʥʥʦʩʪʠ ʧʦʨʠʩʪʦʡ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ ʢʣʝʪʢʠ ʥʝ ʦʙʥʘʨʫʞʠʚʘʣʠ. ɺʳʷʚʣʷʣʠ 

ʚʟʘʠʤʦʧʝʨʝʧʣʝʪʝʥʥʳʝ, ʚʝʪʚʷʱʠʝʩʷ ʩʝʪʠ ʚʦʣʦʢʦʥ ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ ʤʘʪʨʠʢʩʘ 

ʜʠʘʤʝʪʨʦʤ ʜʦ 60 - 100 ʥʤ. ʈʘʩʩʪʦʷʥʠʝ ʤʝʞʜʫ ʦʪʜʝʣʴʥʳʤʠ ʚʦʣʦʢʥʘʤʠ 

ʜʦʩʪʠʛʘʣʦ 300 - 400 ʥʤ (ʨʠʩ. 3.2.4 ɹ, ɻ).  
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ʈʠʩ. 3.2.3 ʅʘʪʠʚʥʦʝ (ɸ, ɺ) ʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʝ (ɹ, ɻ) ʩʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ. 

ʇʠʢʨʦʬʫʢʩʠʥ ʧʦ ɺʘʥ ɻʠʟʦʥ. ʋʚʝʣʠʯʝʥʠʝ: ɸ, ɹ - ʦʙ. ʭ10, ʦʢ. ʭ10; ɺ, ɻ - ʦʙ. ʭ40, ʦʢ ʭ10 
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ʈʠʩ. 3.2.4 ʅʘʪʠʚʥʦʝ (ɸ, ɺ) ʠ ʜʝʮʝʣʣʶʣʷʨʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʝ (ɹ, ɻ) ʩʝʨʜʮʝ ʢʨʳʩʳ. 

ʉʢʘʥʠʨʫʶʱʘʷ ʵʣʝʢʪʨʦʥʥʘʷ ʤʠʢʨʦʩʢʦʧʠʷ. ʋʚʝʣʠʯʝʥʠʝ: ɸ, ɹ ï ʭ5000, ɺ, ɻ- ʭ15000. 
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