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ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ РІВНЯ ТА СПЕКТРУ АБЕРАЦІЙ
ХРОМОСОМ В ОПРОМІНЕНИХ IN VITRO ЛІМФОЦИТАХ
ПЕРИФЕРИЧНОЇ КРОВІ ОСІБ ЛІТНЬОГО ВІКУ ТА
ДОВГОЖИТЕЛІВ м. КИЄВА   
Мета. Встановити і порівняти частоту аберацій хромосом при дії рентгенівського випромінювання in vitro в дозі

0,25 Гр на лімфоцити периферичної крові осіб літнього віку та довгожителів.

Матеріали і методи. Матеріалом цитогенетичного дослідження слугували лімфоцити периферичної крові 11

осіб літнього віку і 10 довгожителів, що були опромінені in vitro в дозі 0,25 Гр та культивувались за загальноприй&

нятим напiвмiкрометодом. Препарати метафазних хромосом фарбували з використанням GTG&забарвлення та

аналізували пiд мiкроскопами зi збiльшенням x 1000.

Результати. Середньогрупові частоти аберацій хромосом при опроміненні крові in vitro перевищували такі без

опромінення (р < 0,001) і становили 11,60 ± 0,95 та 6,82 ± 0,63 на 100 клітин у осіб літнього віку і довгожителів,

відповідно. Радіаційно&індуковане зростання частоти пошкоджень хромосом відбувалось за рахунок аберацій

хромосомного типу, що є маркерами дії іонізуючого випромінювання. У осіб літнього віку зареєстровано підви&

щену частоту аберацій хроматидного типу, що вважається ознакою хромосомної нестабільності.

Висновки. Oтримані результати свідчать про підвищену чутливість лімфоцитів крові людини у літньому віці до

опромінення в малій дозі та дозволяють припустити перевагу осіб з генетично детермінованою хромосомною

стабільністю у досягненні довголіття.

Ключові слова: лімфоцити периферичної крові людини, особи літнього віку, довгожителі, GTG&забарвлення ме&

тафазних хромосом, частота аберацій хромосом, рентгенівське опромінення in vitro.
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INTRODUCTION
Uncertainty the nature of dose dependent biologi@

cal effects under ionizing radiation exposure in low

doses complicates the solution of several problems

as fundamental (radiation mutagenesis and car@

cinogenesis) as well as applied (assessment of

genetic and carcinogenic risk, biological dosime@

try) value [1, 2].

Chromosome aberrations are considered as sensi@

tive indicator the damaging effects of ionizing radia@

tion on the cytogenetic level, so their scoring in

somatic cells is one of the methods for evaluation the

human radiosensitivity. Cytogenetic markers of

human radiation exposure are unstable (dicentrics

and centric rings that eliminated with time) and stable

(translocations, insertions, inversions which saved

after acute radiation exposure and accumulated under

chronic irradiation) aberrations of chromosome type

in human peripheral blood lymphocytes [3, 4].

Most studies of radiation@induced in vitro cyto@

genetic effects in human peripheral blood lympho@

cytes were conducted mainly with the involvement

of middle aged individuals [1–3]. However the
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Невизначеність характеру дозової залежності

біологічних ефектів в області малих доз іонізуючого

випромінювання ускладнює вирішення цілої низки

проблем як фундаментального (радіаційний мутаге@

нез і канцерогенез), так і прикладного (оцінка гене@

тичного та канцерогенного ризику, біологічна дози@

метрія) значення [1, 2].

Аберації хромосом вважаються чутливим індикато@

ром пошкоджуючої дії іонізуючої радіації на цитоге@

нетичному рівні, а облік хромосомних аберацій в со@

матичних клітинах є одним із методів оцінки радіо@

чутливості людини. Цитогенетичними маркерами

опромінення є нестабільні (дицентричні та кільцеві

хромосоми, що елімінуються з часом) і стабільні

(транслокації, інсерції, інверсії, які зберігаються

після гострого радіаційного впливу та акумулюються

при хронічному опроміненні) аберації хромосомного

типу в лімфоцитах периферичної крові людини [3, 4].

Більшість досліджень радіаційно@індукованого

цитогенетичного ефекту в лімфоцитах крові лю@

дини проведені переважно із залученням осіб се@

реднього віку [1–3]. Разом з тим, питання

ISSN 2304�8336. Проблеми радіаційної медицини та радіобіології = Problems of radiation medicine and radiobiology. 2017. Вип. 22.

O. O. Talan1✉, O. V. Shemetun1, O. M. Demchenko1, М. S. Papuga2,  M. A. Pilinska1

1State Institution «National Research Center for Radiation Medicine of the National Academy of Medical
Sciences of Ukraine», Melnykova str., 53, Kyiv, 04050, Ukraine 
2State Institution «Institute of Gerontology name D. F. Chebotarev of the National Academy of Medical
Sciences of Ukraine», Vyshhorodska str., 67, Kyiv, 04114, Ukraine 

Comparative analysis the frequency and spectrum of chromosome aberrations
in irradiated in vitro peripheral blood lymphocytes of the elderly and 
centenarians from Kyiv 

Objective. To establish and compare the frequency and spectrum of chromosome aberrations under X&radiation

exposure in vitro in dose 0.25 Gy peripheral blood lymphocytes of the elderly and centenarians. 

Material and methods. Material of cytogenetic research were peripheral blood lymphocytes from 11 elderly and 10

centenarians, which were irradiated in vitro in dose 0.25 Gy and cultured by generally accepted semi&micromethod;

slides of metaphase chromosomes were GTG & stained and analyzed under the microscope with magnification x 1000. 

Results. Under irradiation of blood in vitro the mean&group frequencies of chromosome aberrations exceeded such

without irradiation (р < 0.001) and were 11.60 ± 0.95 аnd 6.82 ± 0.63 per 100 cells in the elderly and the centenar&

ians, accordingly. Radiation&induced increase in the frequency of chromosomal injuries occurred due to chromo&

some type aberrations which are markers of radiation exposure. In the elderly the elevated frequency of chromatid

type aberrations also was registered what is considered a sign of chromosome instability.

Conclusions. The results indicate increased sensitivity the blood lymphocytes from the elderly to radiation expo&

sure in low doses and allow to assume the advantage of persons with hereditary determined chromosomal stability

in achieving longevity.

Key words: human peripheral blood lymphocytes, elderly, centenarians, GTG&staining of metaphase chromosomes,

frequency of chromosome aberrations, X&irradiation in vitro.
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question concerning the chromosome stability in

human somatic cells of persons from other age cat@

egories at radiation@induced mutagenesis remains

almost unexplored [5–8].

OBJECTIVE 
To establish and compare the frequency and spec@

trum of chromosome aberrations under X@radia@

tion exposure in vitro in dose 0.25 Gy peripheral

blood lymphocytes of the elderly and centenarians. 

MATERIAL AND METHODS
Material of cytogenetic research were peripheral

blood lymphocytes received from 11 elderly and 10

centenarians. According to the International Classi@

fication of age periodization, into the group of elder@

ly persons volunteers 60–70 years old were included,

centenarians group consisted of volunteers aged

90–100 years old [9, 10]. All surveyed persons con@

stantly resided in Kyiv, denied conscious contact

with ionizing radiation and other mutagens and were

involved in voluntary cytogenetic examination

under conditions of informed consent. 

Whole blood was irradiated in vitro in a dose of

0.25 Gy to install RUM@17 (Voltage 200 kV,

amperage 10 mA, Cu filter 0.5 mm + Al 1 mm,

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

Cultivation of whole blood (as irradiated as non@

irradiated) was conducted by generally accepted

semi@micromethod in culture medium RPMI 1640

(Sigma, Germany) with phytohemagglutinin (PHA@

M, Sigma, Germany) during 48 hours (the first mito@

sis) [11]. Slides were stained using GTG@method.

Cytogenetic analysis was carried out under the micro@

scopes with magnification x 1000. Chromosome and

chromatid types of aberrations were registered.

Damaged chromosomes and break points were iden@

tified in accordance with the international nomencla@

ture ISCN@2013 [12]. In group of elderly 1545 unir@

radiated and 1146 exposed in vitro cells were ana@

lyzed; in group of centenarians – 1295 unirradiated

and 1584 irradiated in vitro cells were scored.

The data obtained worked out using the method

of comparison the mean values by Student’s [13].

RESULTS AND DISCUSSIONS
Established that mean@group level of chromosome

aberrations in the blood lymphocytes of elderly

irradiated in vitro in dose 0.25 Gy (11.60 ± 0.95 per

100 metaphases) exceeded their control level in the

unexposed cells (3.88 ± 0.49 per 100 metaphases, р

стабільності хромосом в соматичних клітинах

інших вікових категорій при радіаційно@індуко@

ваному мутагенезі досі залишається мало вивче@

ним [5–8].

МЕТА
Встановити і порівняти частоту аберацій хромосом

при дії рентгенівського випромінювання in vitro в

дозі 0,25 Гр на лімфоцити периферичної крові осіб

літнього віку та довгожителів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Матеріалом дослідження були лімфоцити перифе@

ричної крові, отримані від 11 осіб літнього віку та

10 довгожителів. Відповідно до міжнародної кла@

сифікації вікової періодизації, в групу осіб літньо@

го віку увійшли особи віком 60–70 років, у групу

довгожителів – особи віком 90–100 років [9, 10].

Всі обстежені постійно проживали в м. Києві, за@

перечували свідомий контакт з іонізуючою ра@

діацією та іншими мутагенами і залучались до ци@

тогенетичного обстеження за умов поінформованої

згоди. 

Цільну кров опромінювали in vitro в дозі 0,25 Гр на

установці РУМ@17 (напруга 200 кВ, сила струму 10

мА, фільтри Сu 0,5 мм + Al 1 мм, фокусна відстань 50

см, потужність дози 0,415 Гр/хв).  

Культивування цільної крові (неопроміненої та оп@

роміненої) проводили за загальноприйнятим напiв@

мiкрометодом у поживному середовищi RPMI 1640

(Sigma, Німеччина) з фiтогемаглютинiном (PHA@M,

Sigma, Німеччина) протягом 48 годин (перший мі@

тоз) [11]. Препарати фарбували за допомогою GTG@

методу [11]. Цитогенетичний аналiз здiйснювали пiд

мiкроскопами зi збiльшенням x 1000. Реєстрували абе@

рацiї хроматидного i хромосомного типiв. Пошкод@

жені хромосоми і точки розривів ідентифікували згід@

но з міжнародною номенклатурою ISCN@2013 [12].

При виконанні досліджень у групі довгожителів про@

аналізували 1545 неопромінених і 1146 опромінених

клітин, в групі осіб літнього віку –  1295 неопроміне@

них і 1584 опромінених клітин. 

Отриманi данi опрацьовували з використанням ме@

тоду порiвняння середнiх величин за Ст’юдентом [13]. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ
Встановили, що середньогруповий рівень аберацій

хромосом у лімфоцитах крові осіб літнього віку, оп@

ромінених in vitro в дозі 0,25 Гр (11,60 ± 0,95 на 100

метафаз), перевищував контрольний показник

(3,88 ± 0,49 на 100 метафаз), (р < 0,001) (рис. 1). Се@
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< 0.001) (Fig. 1). Mean@group frequency of radia@

tion@induced chromosome aberrations in the blood

lymphocytes of centenarians (6.82 ± 0.63 per 100

metaphases) also exceeded their value in the non@

irradiated cells (2.62 ± 0.44 per 100 metaphases),

but was lower than the corresponding figure in the

elderly group (p < 0.01). Comparing these results

with those obtained in our previous similar research

in group of middle@aged persons in which radia@

tion@induced in vitro frequency of chromosome

aberrations was 5.53 ± 0.65 per 100 cells testifies

elevation of human lymphocytes sensitivity to low

radiation exposure in the elderly individuals [14].

In both observed groups the proportion of per@

sons with higher radiosensitivity in which the

radioinduced addition to their spontaneous level

of chromosome aberrations exceeded the relevant

mean@group values (р < 0.05), was almost the

same: 27 % in elderly and 30 % in centenarians.

However, only in one centenarian the addition to

the spontaneous frequency of aberrations of the

chromosomes was lower than average in agroup,

indicating a reduced sensitivity of his lymphocytes

to ionizing radiation.

The mean@group frequencies of chromosome

type aberrations that are inherent for ionizing radi@

ation exposure increased their control levels (р <

0.001) in both observed groups and were 7.50 ±

0.78 and 5.43 ± 0.57 per 100 cells in the elderly

and the centenarians, accordingly. Chromosome
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редньогрупова частота радіаційно@індукованих абе@

рацій хромосом у лімфоцитах крові довгожителів

(6,82 ± 0,63 на 100 метафаз) також перевищувала

віковий контроль (2,62 ± 0,44 на 100 метафаз),  але

була нижчою за відповідний показник у осіб літньо@

го віку (р < 0,01). Порівняння вказаних результатів з

даними, отриманими нами в попередніх досліджен@

нях при опроміненні in vitro в дозі 0,25 Гр лімфоцитів

крові осіб середнього віку, частота аберацій в яких

складала 5,53 ± 0,65 на 100 клітин, свідчить про

підвищення чутливості лімфоцитів крові людини до

дії іонізуючого випромінювання в малій дозі у літнь@

ому віці. [14].

У 27 % осіб літнього віку та 30 % довгожителів до@

датки до спонтанних частот аберацій хромосом в оп@

ромінених in vitro в дозі 0,25 Гр лімфоцитах перифе@

ричної крові перевищували відповідні середньогру@

пові показники (р < 0,05), що вказує на підвищену

радіочутливість їх лімфоцитів при опроміненні в

малій дозі. Разом з тим, тільки у одного з  довгожи@

телів додаток до спонтанної частоти аберацій хромо@

сом був нижчим за середньогруповий показник, що

свідчить про знижену чутливість його лімфоцитів до

дії іонізуючої радіації.

Частота аберацій хромосомного типу, індукція яких

притаманна для дії іонізуючого випромінювання, в

обох обстежених групах перевищувала (р < 0,001)

рівень контролю і складала 7,50 ± 0,78 на 100 метафаз

у осіб літнього віку та 5,43 ± 0,57 на 100 метафаз у

довгожителів. Ці пошкодження були представлені

ISSN 2304�8336. Проблеми радіаційної медицини та радіобіології = Problems of radiation medicine and radiobiology. 2017. Вип. 22.

Рисунок 1. Порівняння частоти аберацій хромосом в опромінених in vitro в дозі 0,25 Гр лімфоцитах
периферичної крові осіб літнього віку і довгожителів.

Figure 1. Comparison the frequency of chromosome aberrations in the in vitro irradiated in dose 0.25 Gy
peripheral blood lymphocytes of elderly and centenarians.
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type of aberrations were represented by terminal

and interstitial deletions, translocations, inver@

sions, dicentrics and centric rings (Fig. 2). Most of

them were deletions. In the elderly their frequency

was 4.10 ± 0.59 per 100 metaphases that exceeded

such value in centenarians (2.21 ± 0.37 per 100

cells, p < 0.05). 

Unstable cytogenetic markers of radiation expo@

sure (dicentric and ring chromosomes) were induced

in both groups with ~ equal frequencies (2.00 ± 0.41

and 2.15 ± 0.36 per 100 cells, in the elderly and the

centenarians, accordingly, p > 0.05) but were higher

than the corresponding reference levels (0.26 ± 0.13

and 0.08 ±0.08 per 100 cells, accordingly, р < 0.01).

The mean@group frequencies of stable radiogenic

markers (translocations and inversions) also did

not differed between the examined groups and were

1.40 ± 0.35 and 1.07 ± 0.26 per 100 cells in the eld@

erly and centenarians, respectively (p > 0.05). 

The ratios between the mean@group frequencies

of stable and unstable radiogenic markers in the

irradiated lymphocytes were 2.0 : 1.0 in the elderly

and 5.0 : 1.0 in centenarians (p < 0.05), confirming

the accumulation of translocations and inversions

with increasing of human age. Irradiation of lym@

phocytes in vitro in a dose of 0.25 Gy led to essen@

tial change in these ratios –      1.0 : 1.5 in the eld@

erly and 1.0 : 2.0 in centenarians. Our data are con@

sistent with results obtained by Vorobtsova IE and

Semionov AV who using the FISH@WCP method

термінальними та інтерстиціальними делеціями,

транслокаціями, інверсіями, дицентричними і кіль@

цевими хромосомами. Більшість з цих аберацій скла@

дали делеції (рис. 2). У осіб літнього віку вони

зустрічались з частотою 4,10 ± 0,59 на 100 метафаз,

яка перевищувала значення цього показника у довго@

жителів – 2,21 ± 0,37 на 100 клітин (р < 0,05).

Середньогрупові частоти нестабільних цитогене@

тичних маркерів дії іонізуючої радіації (дицентрич@

них і кільцевих хромосом) у осіб літнього віку (2,00 ±

0,41 на 100 клітин) та довгожителів (2,15 ± 0,36 на

100 клітин) не розрізнялись поміж собою (р > 0,05),

але були вищі за відповідні контрольні рівні (0,26 ±

0,13 та 0,08 ±0,08 на 100 клітин), (р < 0,01).

Середньогрупові частоти стабільних радіогенних

цитогенетичних маркерів (транслокацій та інверсій)

також не розрізнялись між обстеженими групами

(р > 0,05) і складали 1,40 ± 0,35 та 1,07 ± 0,26 на 100

клітин у осіб літнього віку і довгожителів, відповідно.

Середньогрупові частоти стабільних і нестабільних

радіогенних маркерів в неопромінених лімфоцитах

крові знаходилось у співвідношенні 2,0 : 1,0 у осіб

літнього віку та 5,0 : 1,0 у довгожителів (р < 0,05),

що підтверджує накопичення транслокацій та

інверсій зі збільшенням віку людини. Опромінення

лімфоцитів in vitro в дозі 0,25 Гр призвело до зміни

цих співвідношень – 1,0 : 1,5 у осіб літнього віку і

1,0 : 2,0 у довгожителів. Отримані нами дані відпові@

дають результатам, одержаним І. Є. Воробцовою та

А. В. Семеновим, які з використанням методу
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Рисунок 2. Порівняння частоти аберацій хромосомного типу в опромінених in vitro в дозі 0,25 Гр лімфо;
цитах периферичної крові осіб літнього віку і довгожителів.

Figure 2. Comparison the frequency of chromosome type aberrations under X;radiation in vitro exposure in
dose 0.25 Gy the peripheral blood lymphocytes of elderly and centenarians.



under irradiation by 137Cs in vitro of human periph@

eral blood lymphocytes in dose 1.5 Gy also found

gradually increase the incidence of translocations

and dicentrics in persons 2–78 years old [6]. 

It should be noted that in blood lymphocytes of

elderly exposed in vitro in  dose 0.25 Gy was found

also elevation the frequency of chromatid type aber@

rations (4.10 ± 0.59 per 100 cells) compared with the

control level (2.59 ± 0.40 per 100 cells) and the cor@

responding value in centenarians (1.39 ± 0.29 per

100 cells), (р < 0.01). Radiation@induced addition to

spontaneous frequency of such aberrations was 1.51

± 0.36 per 100 cells in the elderly and 0.39 ± 0.16 per

100 cells in centenarians (p < 0.01), that testifies

growth of chromosomal instability in the elderly per@

sons and may be the result of bystander effect [3]. 

CONCLUSIONS 
Cytogenetic effect induced by X@rays in vitro in a

dose of 0.25 Gy in peripheral blood lymphocytes of

elderly (11.60 ± 0.95 per 100 cells) exceeded such

effect in group of centenarians (6.82 ± 0.63 per 100

cells). In both groups radiation@induced increase in

the frequency of chromosome damages occurred

due to chromosome type aberrations (unstable and

stable) that are cytogenetic markers of radiation

exposure. In the elderly the elevated frequency of

chromatid type of aberrations compared with

spontaneous level and corresponding value in cen@

tenarians also was registered what is considered a

sign of chromosome instability. The results indicate

an increased sensitivity of human blood lympho@

cytes in persons 60@70 years old to ionizing radia@

tion exposure in low dose and permit to suggest the

advantage of people with genetically determined

chromosomal stability in achieving longevity. 
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ДОСЛІДЖЕННЯ

FISH@WCP також встановили поступове зростання

частоти транслокацій і дицентриків у лімфоцитах

крові осіб віком 2–78 років, опромінених 137Cs in

vitro в дозі 1,5 Гр [6].

Слід відзначити, що в лімфоцитах крові осіб літньо@

го віку, опромінених in vitro в дозі 0,25 Гр, виявлено

також зростання частоти аберацій хроматидного типу

(4,10 ± 0,59 на 100 клітин) порівняно з контрольним

рівнем (2,59 ± 0,40 на 100 клітин) і з відповідним по@

казником у довгожителів (1,39 ± 0,29 на 100 клітин)

(р < 0,01). Радіаційно@індукований додаток до спон@

танної частоти цих аберацій складав 1,51 ± 0,36 на 100

клітин у осіб літнього віку та 0,39 ± 0,16 на 100 клітин

у довгожителів (р < 0,01), що свідчить про підвищен@

ня хромосомної нестабільності в літньому віці і може

бути наслідком розвитку ефекту свідка [3]. 

ВИСНОВКИ
Індукований дією рентгенівського випромінювання

in vitro в дозі 0,25 Гр цитогенетичний ефект у лімфо@

цитах крові осіб літнього віку (11,60 ± 0,95 на 100

клітин) перевищував такий у групі довгожителів

(6,82 ± 0,63 на 100 клітин). В обох групах радіаційно@

індуковане зростання частоти аберацій хромосом

відбувалось за рахунок пошкоджень хромосомного

типу, що є цитогенетичними маркерами дії радіації.

У осіб літнього віку також зареєстровано підвищену,

порівняно зі спонтанним рівнем і аналогічним по@

казником у довгожителів, частоту аберацій хрома@

тидного типу, що вважається ознакою хромосомної

нестабільності. Отримані результати свідчать про

підвищену чутливість лімфоцитів крові людини у 60@

70@літньому віці до дії іонізуючого випромінювання

в малій дозі та дозволяють припустити перевагу осіб

з генетично детермінованою хромосомною стабіль@

ністю у досягненні довголіття.
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