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надпочечников на ранних этапах беременности приводит к частой гибели зародышей или задержке 
их развития. Выключение желез, начиная с середины беременности, не приводит к ее прерыванию, 
а сопровождается компенсаторной гипертрофией и повышением функциональной активности желез 
зародышей. У плодов человека, погибших при патологии беременности и родов, отмечено ускоре-
ние дифференцировки клеток и признаки секреторной активности органа. Они проявляются систем-
ными изменениями на уровне клеток, органа, а также реакцией со стороны органов-мишеней — ти-
муса и печени. Сходные изменения отмечены у зародышей крысы при стимуляции их экзогенным 
кортикотропином и при стрессовых воздействиях. Надпочечники зародышей в зависимости от ха-
рактера стрессора имели морфологическое выражение, адекватное стадиям тревоги или истощения. 
Железы потомства, полученного от адреналэктомированных животных, отличались меньшей устой-
чивостью к повреждающим воздействиям, пониженными адаптивными возможностями. В клетках 
была сильнее выражена склонность к голокринии и истощению.
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На серийных срезах зародышей белой крысы (всего 30 объектов), окрашенных по методу Эй-
нарсона цитоспектрофотометром, количественно оценивалось суммарное содержание нуклеиновых 
кислот в ядрах тироцитов. Применялась фотометрическая насадка ФМЭЛ-1, для которой подбирал-
ся фильтр, обеспечивающий наибольшую чувствительность применительно к данной окраске пре-
парата (фильтр, соответствующий длине волны видимой части спектра, равной 603 нм). На каждый 
период эмбриогенеза с помощью точечного зонда диаметром 10 мкм производилось по 30 измере-
ний фон–ядро при увеличении микроскопа 10×40, по которым рассчитывалась оптическая плот-
ность. Установлено, что оптическая плотность ядер тироцитов имеет наибольшие значения у плодов 
15,5–16,5 суток (0,8–1 + 0,01), в то время, когда ядрышки также имеют наибольшие размеры. В этот 
период активизируются процессы рибосомального синтеза и, соответственно, повышается концен-
трация РНК. Кроме того, в указанные сроки часто встречаются митозы, что свидетельствует о высо-
кой пролиферативной активности тироцитов и, следовательно, увеличении содержания нуклеино-
вых кислот в их ядрах. В дальнейшем у плодов 17,5–18,5 суток концентрация нуклеиновых кислот 
в ядрах снижается, что приводит к уменьшению показателя оптической плотности ядер (он состав-
ляет 0,4 + 0,01). К моменту рождения плодов (21 сутки) снижение значения оптической плотности 
ядер до уровня 0,4 + 0,01 сочетается с уменьшением величины ядрышек либо их исчезновением. 
Очевидно, в указанный период процессы, связанные с участием нуклеиновых кислот (митотические 
деления клеток, формирование рибосом), протекают менее интенсивно.
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У скуры людзей могуць утварацца г.зв. рагавыя жамчужыны (РЖ). Прычыны іх утварэння ды-
скутуюцца. Вывучаючы ў эксперыменце развіццё вытворных эпідэрміса ў скурных трансплантатах 
пацукоў мы сутыкнуліся з сітуацыяй, якая можа паспрыяць раскрыццю механізмаў утварэньня РЖ 
у млекакормячых і чалавека.

Доследы былі зроблены на 206 пацуках, якім на ранавую паверхню перасаджвалі скурныя 
аўтатрансплантаты  — паўнаслойны (ПСТ), расшчэпляны, чыста эпідэрмальны. Іх стан вывучалі 
гісталагічна праз 5–80 сутак пасля аперацыі.

Утварэнне РЖ назіралася пераважна ў ПСТ, прычым толькі на некаторых участках. Найвера-
годней гэта выклікана тым, што ўмовы для забеспячэння кіслародам і пажыўнымі рэчывамі структур 
ПСТ праградыентна пагаршаюцца ад краёў трансплантата да цэнтру, што абумоўлівае заканамернае 
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размеркаванне пэўных зон у яго складзе. Праз 5–10 сутак пасля аперацыі структуры інтактнай скуры 
ў найбольш паўнавартасным стане найчасцей застаюцца па краях ПСТ (1-я зона). Далей у кірунку 
цэнтра ПСТ у жыццяздольным стане захоўваюцца эпідэрміс і дыстальныя фрагменты вытворных 
скуры (2-я зона). Яшчэ далей размяшчаецца зона (3-я), дзе жывым застаецца толькі міжфалікулярны 
эпідэрміс. У самым цэнтры ПСТ нярэдка аказваецца некратызаваным ва ўсю таўшчыню (4-я зона). 
Утварэнне РЖ назіралася праз 10 сутак пасля трансплантацыі і толькі ў 2-й з апісаных зон. Яны 
развіваліся за кошт керацінацытаў вонкавай карнявой абалонкі валасяных фалікулаў (ВФ), якая кан-
тактавала з валасянымі сасочкамі. Праз 20 сутак пасля трансплантацы РЖ дасягалі максімальнага 
памера (у дыяметры да 1 мм і больш), а праз 40 сутак эпітэлій, які пакрываў РЖ, атрафіраваўся, а 
самі РЖ альбо выціскаліся на паверхню ПСТ, альбо правакавалі асэптычнае запаленне.

Атрыманыя вынікі дазваляюць меркаваць, што ўтварэнне РЖ адбываецца па прычыне таго, 
што з-за недахопу кісларода ў пэўнай зоне ПСТ гінуць усе клеткі ВФ за выключэннем клетак вонка-
вай карнявой абалонкі і валасянога сасочка, узаемадзеянне якіх і выклікае ўтварэнне РЖ.
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Наиболее консервативные фрагменты белка — это те фрагменты, в которых частота фиксации 
аминокислотных замен (в процессе эволюции) является наиболее низкой. Наименее мутабельные 
участки гена кодируют те фрагменты белка, вероятность возникновения аминокислотной замены в 
которых (в процессе мутагенеза) является наиболее низкой.

Основой для создания данного метода явилась теория мутационного давления, предложенная 
Noboru Sueoka. Первым этапом работы является определение основных направлений мутационного 
давления. В качестве исходных данных для разработанных нами методов (соответствующие ком-
пьютерные алгоритмы доступны на сайте www.barkovsky.hotmail.ru) желательно использовать как 
а) лист с частотами использования кодонов в каждом гене полностью просеквенированного генома 
данного вида микроорганизма из «Codon Usage Database» (www.kazusa.or.jp/codon), так и б) выбор-
ку нуклеотидных последовательностей одного и того же гена, полученных от различных штаммов и 
изолятов этого микроорганизма.

Второй этап заключается в расчете частот использования синонимичных и миссенс-сайтов для 
наиболее часто происходящих типов нуклеотидных мутаций на протяжении гена (с помощью мето-
дики «скользящего окна») и в его участках, кодирующих основные иммуногенные детерминанты. 
Для сравнения уровней мутабельности различных участков гена следует пользоваться тремя кри-
териями: а) вероятностью возникновения миссенс-мутации в результате замены данного типа (чем 
меньше, тем мутабельность ниже); б) частотой использования миссенс-сайтов для данного типа за-
мены (чем меньше, тем мутабельность ниже); в) частотой использования синонимичных сайтов для 
данного типа замены (чем больше, тем мутабельность ниже).

Залогом успеха в создании рекомбинантных и синтетических вакцин является использование 
в качестве антигенов не просто наиболее консервативных фрагментов белков патогенных микро-
организмов, проявляющих выраженные иммуногенные свойства, а тех из них, которые кодируются 
наименее мутабельными участками генов.
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Пептид NQ21 представляет собой фрагмент консенсусной последовательности поверхност-
ного белка gp120 вируса иммунодефицита человека первого типа (ВИЧ1). Упомянутый фрагмент 


