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Резюме
Статья посвящена обобщению сведений об использовании потенциал-чувствительных зондов (ПЧЗ) для оценки 

жизнеспособности и функционального состояния целой клетки. Применение синтетических зондов, чувствительных 
к мембранному потенциалу, имеет большое значение для мониторинга жизнеспособности и оценки функционального 
состояния донорских клеток и их структурных компонентов (митохондрий, ядер, цитоплазматических мембран, ионных 
каналов) до трансплантации, в ходе их хранения и при культивировании. Потенциальное преимущество такого подхода 
состоит в сохранении целостности донорских клеток. ПЧЗ позволяют оценивать состояние клеточной биоэнергетики, 
т. е. – баланс между продукцией и потреблением энергии в живых клетках. Продукция энергии в структурах митохон-
дрий обеспечивает жизнеспособность клеток, а ее нарушения ведут к развитию различных заболеваний и старению. 
В клинической медицине этот метод может быть использован для оценки состояния донорских клеток перед их транс-
плантацией прежде всего в онкогематологии, лечении больных с тяжелыми ишемическими поражениями миокарда. 

Цель – изучение результатов исследования применения потенциал-чувствительных зондов для оценки энерге-
тического потенциала и жизнеспособности клеток.

Ключевые слова: энергетический статус, мембранный потенциал, транспорт электронов, митохондрии, жизне-
способность клеток, потенциал-чувствительные зонды
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summary
The article is devoted to the generalization of information on the use of potential-sensitive probes (PSP) to assess the 

viability and functional state of an entire cell. Usage of membrane PSP is of great importance for assessing both the viability 
and functional integrity of the cells and their structural components (mitochondria, nuclei, cytoplasmic membranes, ion 
channels). Potential advantage of this approach includes studies of native viable cells in order to assess functional state of 
donor hematopoietic cells before transplantation as well as upon their storage and cultivation. These staining tools allow to  
assess the state of cellular bioenergetics, i.e., the balance between production and consumption of energy in living cells. The 
production of energy in mitochondrial structures ensures the cell viability, whereas its impairment leads to the development 
of different disorders and aging. In clinical medicine, this method can be used to assess the condition of donor cells before 
their transplantation, primarily in oncohematology, the treatment of patients with severe ischemic myocardial lesions. 

The purpose  of the work: to study the results of the research of the use of PSP  to assess the energy potential and viability of cells.
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введение
Митохондрии (МХ) являются основным источ-

ником энергии в клетках, обеспечивая их жизнеде-
ятельность и регуляцию клеточных функций [1, 2]. 
Одним из важных показателей функционального 
состояния МХ является трансмембранный потен-
циал, благодаря которому, согласно теории Питера 
Митчелла, осуществляется связь между процесса-
ми окисления субстратов и аккумулирования энер-
гии в АТФ [3, 4]. Трансмембранный потенциал об-
наружен не только в мембранах митохондрий, но 
и в мембранах хлоропластов, фотосинтезирующих 
бактерий и аэробных гетеротрофных бактерий, в 
мембранах эритроцитов и саркоплазматического 
ретикулума мышц. Мембранный потенциал явля-
ется универсальным продуктом систем энергети-
ческого сопряжения [5]. Нарушение функциональ-
ного состояния МХ может привести к нарушению 
обмена веществ в клетках [6, 7]. Таким образом, 
поддержание мембранного потенциала служит по-
казателем энергетического баланса МХ и уровня 
метаболической активности клеток [8, 9].

тРАнспоРт  электРонов  
и  ионные  кАнАлы
В числе мембранных структур клетки отдельно 

рассматривают поверхностную плазматическую 
мембрану, отделяющую цитоплазму клетки от 
окружающей среды, и мембраны внутриклеточ-
ных органелл (ядра, эндоплазматического ретику-
лума – ЭПР, аппарата Гольджи, МХ, везикул и др.) 
[10, 11].Трансмембранный транспорт электронов 
в биологических системах исследуется уже на 
протяжении многих лет [12]. Перенос электронов 
через внутреннюю мембрану митохондрий про-
исходит при формировании протон-движущей 
силы, необходимой для синтеза АТФ. Наряду с 
исследованиями митохондриального потенциала 
активно изучаются механизмы трансмембранно-
го транспорта электронов через поверхностную 
плазматическую мембрану клеток [13]. С нача-
ла 1970-х гг. описаны ферменты, выделенные из 
плазматических мембран клеток млекопитающих, 
которые, используя НАДН в качестве внутрикле-
точного донора электронов, способны восстанав-
ливать феррицианид. Было выдвинуто множество 
гипотез о роли таких окислительно-восстанови-
тельных ферментов: регуляция клеточной сигнали-
зации, работы протонных помп, ионных каналов, 
апоптоза. Выполнение этих функций может быть 
результатом работы внутримембранных окис-
лительно-восстановительных ферментов. За все 
время исследований в этой области было установ-
лено, что многие оксидоредуктазы присутствуют 
в плазматических мембранах от простейших до 
человека [14]. В настоящее время также описаны 
электронтранспортные цепи плазматической мем-
браны, осуществляющие транспорт электронов 
от цитоплазматического НАДН к  молекулярному 

кислороду или дисульфидам [15]. В транспор-
те электронов через плазматическую мембрану 
участвуют несколько мембранных ферментов, 
наблюдается стимуляция активности электрон-
транспортной цепи в клетках при действии гормо-
нов и факторов роста [16]. Вероятно, это связано с 
участием электрон-транспортной цепи в процессе 
регуляции роста клеток. Повышенная активность 
данной системы наблюдается также в клетках с 
поврежденными митохондриями. Так, в клетках 
лимфобластной линии rho 0 процессы окислитель-
ного фосфорилирования не протекают, а энерге-
тические потребности клеток обеспечиваются в 
результате процессов гликолиза [17]. Во всех би-
ологических мембранах работают электрические 
помпы, важной особенностью которых является 
наличие молекулярных протонных и ионных кана-
лов [18, 19]. Пронизывающие мембрану трансмем-
бранные белки образуют структуры, обеспечива-
ющие движение ионов через мембрану – пере-
носчики ионов и ионные каналы. К настоящему 
времени установлено, что ионные каналы – это 
большое семейство белков, более чем 40 молекул, 
кодирующихся 1–2 % генома человека. Ионные 
каналы клетки представляют собой сложные бел-
ковые структуры с молекулярными системами 
открытия, закрытия, селективности, инактива-
ции и регуляции. Особое значение ионные каналы 
имеют в возбудимых клетках [20]. Ионные кана-
лы обеспечивают основные свойства возбудимых 
клеток: формирование мембранного потенциала 
покоя, потенциала действия (ПД), межклеточную 
сигнализацию, регуляцию освобождения медиа-
тора, генерацию постсинаптических потенциалов, 
активную и пассивную деполяризацию, генерацию 
рецепторных потенциалов в рецепторных клетках 
и др. [21]. С помощью методов молекулярной ге-
нетики и электрофизиологии показано, что мно-
гие нервные и мышечные расстройства, включая 
миопатии и периодические параличи, вызваны 
дисфункциями ионных каналов в мембране. В ис-
следовании, опубликованном в 2022 г., продемон-
стрирована важная роль канала (SoCs), связанного 
с несколькими физиологическими ролями в эндо-
телиальной дисфункции и пролиферации гладкой 
мускулатуры сосудов, которые способствуют про-
грессированию сердечно-сосудистых заболеваний 
[22], болезней системы крови [23]. При нарушении 
функционирования ионных каналов наблюдается 
не только дисфункция возбудимых клеток, но и 
нарушение ионного транспорта в невозбудимых 
тканях [24, 25].

методы  исследовАния  функций 
ионных  кАнАлов
Для исследования ионных каналов применяют-

ся различные методы: электрофизиологические, 
биохимические, фармакологические и др. При 
использовании электрофизиологических  методов 
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регистрируются потенциалы и токи ионов с помо-
щью металлических электродов или стеклянных 
микропипеток. Этот метод позволяет судить о 
функции каналов только косвенно, по изменению 
формы ПД [26]. Применять метод микроэлектрод-
ной регистрации не всегда возможно, поскольку 
происходят серьезные повреждения клетки и ее 
гибель.

Изменения мембранного потенциала (МП) и, 
следовательно, активность ионных каналов мож-
но регистрировать с помощью потенциал-чувстви-
тельных красителей, спектральные характеристи-
ки которых изменяются при изменении величины 
потенциалов.. Широко используются красители: 
di-4ANEPPS [27], di-8-ANEPPS [28], RH237 [29], со-
зданные на основе аминонафтилэтенил пиридини-
ума (ANEP), ANNINE-6plus [30]. Согласно сущест-
вующей в настоящее время концепции, функцио-
нальное состояние живых клеток тесно связано с 
количеством активных митохондрий в цитоплазме, 
суммарным трансмембранным потенциалом на 
плазматических и митохондриальных мембранах, 
за изменениями которых можно следить с помо-
щью потенциал-чувствительных флуоресцентных 
зондов [31, 32]. При оценке митохондриального 
энергетического обмена обычно исследуют изоли-
рованные МХ, выделенные из тканей, что может 
привести к необратимому образованию агрегатов 
и повреждению МХ в процессе их выделения [33]. 
При работе с интактными клетками, несмотря на 
то, что МХ остаются неповрежденными, внутри 
клеток клеточная мембрана может быть непрони-
цаема для ряда веществ, необходимых в оценке ми-
тохондриальных функций. Мембранный потенци-
ал МХ можно оценить при помощи проникающих 
через мембраны катионных флуоресцентных или 
фосфоресцентных красителей, которые распреде-
ляются в МХ по уравнению Нернста и позволяют 
выявить деполяризацию мембран МХ [34]. Часто 
используются флуоресцентные красители: сафра-
нин О[35], родамин [36]; цианины DiOC2(3) [37], 
DiSC2 (3) [38]. 

Все упомянутые выше потенциал-чувствитель-
ные красители являются токсичными и сами вли-
яют на энергетическое состояние живых клеток, 
что ограничивает их использование как витальных 
красителей. Использование флуоресцентных зон-
дов, нековалентно взаимодействующих с мембран-
ными системами, позволяет исследовать состояние 
биологических мембран в любых живых клетках, 
в том числе в митохондриях [39]. 

выбоР  зондА  для  оценки  
энеРгетического  стАтусА  клеток
Зонд должен быть катионом, проникать в жи-

вые клетки, накапливаться в энергизированных 
структурах, флуоресцировать в них, не обладать 
токсическим действием и, по возможности, обла-
дать полихромазией (создавать флуоресценцию 

различного цвета в разных компонентах клет-
ки). Примерами таких зондов являются иодид 
 2-[п-(диметиамино) стирил]-1- метилпиридиния 
(2-Di-1-ASP или DASPMI) и 4- (п-диметиламинос-
тирил)-1-метилпиридиния (ДСМ). Оба эти зонда 
(2-Di-1-ASP и ДСМ) являются витальными и по-
лихроматическими, позволяющими регистриро-
вать митохондрии в разных энергетических со-
стояниях, цитоплазматическую мембрану и ядро. 
При одной и той же длине волны возбуждения 
флуоресценция в разных субклеточных струк-
турах различна по цвету и интенсивности. Впер-
вые для исследования состояния митохондрий в 
культуре клеток сердца голубя зонд DASPMI был 
использован Берейтер-Ханом в 1976 г. [39]. Далее 
было установлено, что поглощение и интенсив-
ность флуоресценции DASPMI в митохондриях 
является динамическим показателем мембранного 
потенциала, и влияние локального электрическо-
го поля на переходный дипольный момент зонда 
дает информацию об изменении энергетическо-
го статуса митохондрий в живых клетках [40]. В 
1981 г. DASPMI был предложен в качестве зонда 
для оценки митохондриального потенциала [41]. 
При наблюдениях за изменениями в клетках HeLa, 
стимулированных индукторами апоптоза, были 
протестированы 3 флуоресцентных красителя: 
иодид 2-[п-(диметиамино)стирил]-1-метилпири-
диния, родамин 123 и бромид этидия. Полученные 
результаты продемонстрировали преимущество 
катионных красителей для изучения мембранно-
го транспорта [42].

В 1981 г. было исследовано родственное  2-Di-1-ASP 
соединение 4-(п-диметиламиностирил)-1-метил-
пиридиния (ДСМ), синтезированное в Институте 
органического синтеза АН Латвийской ССР, Рига 
[43]. С помощью зонда ДСМ была определена ве-
личина свободной энергии его аккумуляции в 
МХ лимфоцитов и величина трансмембранного 
и митохондриального потенциалов в интактных 
лимфоцитах без предварительного выделения из 
них МХ, описана методика определения величины 
трансмембранного и митохондриального потен-
циалов в интактных лимфоцитах с применением 
уравнения Нернста [44]. На образцах донорской 
крови был разработан метод оценки энергетиче-
ского статуса лимфоцитов и нейтрофилов с помо-
щью зонда ДСМ [45]. Особая важность и ценность 
этих исследований состоит в том, что в них нагляд-
но продемонстрирована возможность работы с 
живыми клетками и МХ в их нативном состоянии. 
[46]. Соединения этого семейства были также ис-
следованы на предмет связывания с двунитевыми 
структурами ДНК [47]. Исследования последних 
лет показывают, что снижение мембранного по-
тенциала митохондрий Т-лимфоцитов ведет к их 
гибели и, возможно, к нарушению противоопухо-
левого иммунитета с повышенным риском разви-
тия опухолей [48].
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исследовАние  воздействия  
физико- химических  фАктоРов  
нА  РАзличные  клетки
Применение флуоресцентных методов позво-

ляет исследовать первичную реакцию клеток в 
нативном состоянии (Т-лимфоцитов и нейтрофи-
лов) и после воздействия на них различных физи-
ко-химических факторов [49–51]. Красители на 
базе родаминовых производных позволяют оце-
нить состояние митохондриальных функций и ре-
докс-потенциала клеток [52]. Экспериментальные 
исследования с использованием флуоресцентных 
зондов позволили получить информацию о функ-
циональной активности различных клеток, в том 
числе эритроцитов [53], миокардиоцитов [54], 
клеток иммунной системы [55], гладкомышечных 
клеток [56]. 

Нами было установлено, что эритропоэтин 
(ЭПО) оказывает активирующее воздействие на 
Т-лимфоциты (ТЛЦ), сопровождающееся увели-
чением количества флуоресцирующих митохон-
дрий в клетке (n 

m/c
), и увеличением суммарного 

трансмембранного потенциала на плазмати-
ческой (∆ϕp) и митохондриальных мембранах 
(∆ϕm) [50].

Для ответа на вопрос, какой именно мембран-
ный потенциал реагирует на воздействие ЭПО: 
∆ϕm, или (и) ∆ϕp, мы использовали специфические 
ингибиторы реакций фосфорилирования в дыха-
тельной цепи: динитрофенол (ДНФ) – ингибитор 
дыхательной цепи и разобщитель окислительного 
фосфорилирования; пентахлорфенол (ПХФ) – ра-
зобщитель окислительного фосфорилирования; 
дициклогексилкарбодиимид (ДЦКД) – ингибитор 
мембрансвязанной части АТФ-азы митохондри-
альной мембраны, с помощью потенциал-чувст-
вительного витального флуоресцентного зонда-
катиона 4-(п-диметиламиностирил)-1-метилпири-
диния (ДСМ). В экспериментах с ТЛЦ из разных 
тимусов было зарегистрировано снижение n 

m/c 
и 

флуоресценции
 
(
∼
F) после инкубации со всеми ис-

пользованными ингибиторами, причем степень и 
скорость снижения этих параметров зависела от 
типа ингибитора и длительности инкубации. Мак-
симальное воздействие на ТЛЦ оказывал ДНФ. 
ЭПО не восстанавливает энергетику после воз-
действия ДНФ; максимальный восстанавливаю-
щий эффект ЭПО на тимоциты наблюдается после 
воздействия ДЦКД. ЭПО частично восстанавлива-
ет поляризацию мембран МХ после воздействия 
ДЦКД, при этом выявляется до 42 % светящихся 
МХ и 38 % 

∼
F от контрольного уровня. Эти данные 

могут свидетельствовать о том, что ЭПО влияет на 
метаболизм тимоцитов, связанный с энергетиче-
ской активностью митохондрий [57]. Было также 
исследовано влияние ЭПО in vitro в препаратах 
нативной крови крыс на трансмембранные потен-
циалы гранулоцитов, которые являются одним из 
основных компонентов неспецифической фазы 

иммунитета. В пробах крови, окрашенных зондом 
ДСМ, измерялась интенсивность свечения зонда 
до и после инкубации с ЭПО. Полученные нами 
данные позволяют предположить, что ЭПО, акти-
вируя физиологическую активность гранулоцитов, 
опосредованно воздействует на клетки иммунного 
ответа [58]. 

исследовАние  клеток  костного 
мозгА  с  помощьЮ  зондА  2-di-1-Asp
В 2013 г. мы разработали и предложили метод с 

использованием витального флуоресцентного зон-
да 2-Di-1-ASP для оценки состояния клеток кост-
ного мозга (ККМ). Найдены оптимальные условия 
работы с зондом: температура, время инкубации, 
концентрация зонда. Экспериментально подтвер-
ждено, что тесты с 2-Di-1-ASP регистрируют из-
менения энергетического потенциала ККМ при 
воздействии на них различных факторов: крио-
консервации с диметилсульфоксидом, размора-
живания, суспендирования в физиологическом 
растворе, среде Хенкса, среде стандартного ста-
билизатора, длительности хранения [59].

По разработанной методике была проведена 
оценка состояния трансплантатов ККМ по их 
энергетической активности для определения ка-
чества трансплантата и его сохранности. Объектом 
исследования служил костный мозг 20 здоровых 
доноров, взятый для аллогенной трансплантации. 
Получение суспензии ККМ проводили по стан-
дартной методике [60]. 

Всего было исследовано 9130 клеток в 500 пре-
паратах. В результате проведенных исследований 
было установлено, что во всех образцах ККМ через 
3–3,5 часа хранения при комнатной температу-
ре регистрировался рост интенсивности свечения 
зонда (

∼
F) [61]. В публикации немецких авторов [62] 

обсуждался вопрос жизнеспособности транс-
плантатов ККМ и стволовых клеток, выделенных 
из периферической крови (ПСК) при различных 
температурных режимах. Жизнеспособность 
клеток оценивали по активности маркерного эн-
зима АДГ (альдегиддегидрогеназа). По данным 
этих авторов, число способных к делению клеток 
в трансплантатах ККМ оставалось неизменным в 
течение 72 часов при комнатной температуре, что 
согласуется с нашими данными. В опубликован-
ных одновременно с нашими исследованиях были 
представлены сходные данные об энергетической 
активации клеток на начальной стадии митоза в 
суспензионных клеточных культурах Т-лимфоб-
ластоидных линий МТ 4 и СЕМ. Обнаруженные 
эффекты усиления свечения 2-Di-1-ASP на гемо-
поэтических клетках (через 3–3,5 часа) и ДСМ на 
лимфобластоидных клетках головного мозга хорь-
ка (через 6–12 часов)) могут свидетельствовать о 
сходных процессах, происходящих в ядрах этих 
клеток, а именно – об их метаболической акти-
вации и пролиферации [63]. 
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микРофлуоРиметРические  
и  АвтомАтизиРовАнные  методы 
исследовАния  Живых  клеток
Зонд DSM (4-(п-диметиламиностирил)-1-ме-

тилпиридиний) применяли для исследования 
лимфоцитов и нейтрофилов в цельной нативной 
крови микрофлуорометрическим методом. К ге-
паринизированной донорской крови добавляли 
водный раствор DCM в диапазоне концентраций 
от 0,2 до 20,0 мкМ, инкубировали при 37 оС, в те-
чение 30 мин и исследовали на люминесцентном 
микроскопе «Люмам – Р8» (ЛОМО, Россия). Флу-
оресценцию зонда возбуждали ртутной лампой 
с длиной волны 405–436 нм. Для регистрации 
флуоресценции использовали фотометрическую 
насадку ФМЭЛ-1 и интерференционный фильтр 
с максимумом пропускания 585 нм. Максимум воз-
буждения и поглощения составлял 485 нм и 450 нм 
соответственно, при максимуме флуоресценции 
590 нм. Оптимальными условиями окрашивания 
были следующие: для нейтрофилов – 1 мкМ DSM; 
для лимфоцитов – 10 мкМ зонда с последующей 
инкубацией в течение 30 мин при 37 оC. Нативные 
свойства мембран лимфоцитов и нейтрофилов и 
высокий энергетический статус MX в них сохраня-
ются при адекватном состоянии плазмы крови, при 
слабой фоновой флуоресценции красителя [45].

Эффективность флуоресцентного зонда 2-Di-1-
ASP (йодид 2-[п-(диметиламино) стирил]-1-этилпи-
ридиния) проверяли на образцах клеток костного 
мозга (ККМ), хранящихся в стандартном стабили-
зирующем растворе при концентрации 2–3,106 
клеток/мл при комнатной температуре (20–22 °C). 
В аликвоты клеток (30 мкл) добавляли 2-Di-1-ASP до 
конечной концентрации 40 мкМ и инкубировали 
при 37 оC в течение 60 мин. Флуоресценцию изме-
ряли на люминесцентном микроскопе «Люмам – 
Р8» (ЛОМО, Россия) с фотометрической насадкой 
ФМЭЛ-1 и интерференционным фильтром с мак-
симумом пропускания 585 нм. Максимум возбу-
ждения и поглощения составлял 470 нм и 560 нм 
соответственно. Вручную тестировали от 70 до 100 
клеток в каждом образце, и рассчитывали сред-
нюю интенсивность флуоресценции (F, усл. ед.). 
Фотографические снимки окрашенных клеток 
выполняли камерой TCA-5.0 с использованием 
программного обеспечения «Micro-Analysis View» 
(Микросистемы ООО «ЛОМО», Россия) [61].

Зонд RH237 применяли в экспериментах с мы-
шиными плюрипотентными стволовыми клетками 
(ИПСК), индуцированными для дифференциров-
ки, трансплантированными мышам с эксперимен-
тальным инфарктом миокарда. В предваритель-
ных тестах электрофизиологическая активность 
кластеризованных клеток биения, полученных 
из iPS, регистрировалась с помощью оптическо-
го картирования по системе, использующей чув-
ствительный к напряжению краситель RH237 

[29]. Кластеры клеток из 3–4-недельных культур 
инкубировали с красителем RH237 (1 мкM) в те-
чение 5 мин. Оптический сигнал возбуждался с 
помощью изготовленного на заказ светодиода и 
записывался с помощью высокочастотной CCD-
камеры (710 кадров/с). Данные были обработаны с 
помощью алгоритма на платформе Matlab, и были 
построены фазовые карты. Эти результаты срав-
нивались с записями потенциалов действия целых 
клеток с использованием методики режима фик-
сации тока с помощью микропипеток усилителя 
Axon multiclamp 700 A и программного обеспече-
ния patchclamp 10.0 от Molecular Devices, Калифор-
ния, США.

Родамин-123 (Rh-123), хорошо известный кра-
ситель, был использован индийскими исследова-
телями для определения токсического воздейст-
вия дихлорфена на лейкоциты крови крыс [36]. 
Выделенные из крови лейкоциты тестировали с 
помощью окрашивания йодидом пропидия для 
оценки распределения по клеточному циклу. 
Основанная на этом оценка мембранного потен-
циала митохондрий (Jm) была проведена с целью 
определения энергетического состояния клеток 
методом проточной цитометрии. Jm в отдельных 
клетках в результате изменений митохондрий по-
сле 60-минутной инкубации клеток с красителем 
родамином-123 (Rh-123) с использованием канала 
FITC на проточном цитометре FACS ARIA II. (Бек-
тон Дикинсон, США). Лейкоциты были идентифи-
цированы по характеристикам прямого и бокового 
рассеяния.

Зонд ДСМ применялся также для исследова-
ния суспензированных культур клеток Т-лимфо-
бластоидных линий МТ4 и СЕМ на микрофлуори-
метре и на проточном цитофлуориметре Partec PAS 
(Германия). На проточном флуориметре данные 
получали в виде гистограмм распределения клеток 
одно временно по интенсивностям 3 типов флуо-
ресценции зонда в последовательные моменты 
времени после добавления ДСМ к клеткам. Воз-
буждение флуоресценции в протоке проводили 
лазером при 488 нм. Разные спектральные области 
свечения в клетках выделяли с помощью разных 
интерференционных фильтров с максимумами 
пропускания 530 нм, 585нм и 661нм [64].

зАклЮчение
При исследованиях, проведенных с использова-

нием потенциал-чувствительных зондов, показана 
возможность получать объективную информацию 
об энергетическом статусе живой клетки и ее 
функциональном состоянии. Особенно значимым 
это может быть при исследовании функциональ-
ного состояния донорской клетки во время ее хра-
нения, культивирования и перед трансплантацией, 
прежде всего в онкогематологии, кардиохирургии. 
Преимущество такого подхода состоит в сохране-
нии целостности донорских клеток.
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