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Cинтетические аналоги нуклеотидов широко применяются в клинической медицине и
научных исследованиях для изучения пролиферации клеток, их миграции и дифференци-
ровки.

5-этинил-2’-дезоксиуридин (EdU) - недавно разработанный синтетический аналог ти-
мидина, имеющий ряд преимуществ перед традиционно используемым тимидиновым ана-
логом - 5-бром-2’-дезоксиуридином (BrdU).

Как для EdU, так и для BrdU показаны антипролиферативные эффекты на клеточных
линиях [1,2], однако данные о влиянии на пролиферацию in vivo на сегодняшний момент
остаются противоречивыми [2,3].

Целью данной работы было исследование кратковременных и долговременных эффек-
тов разных доз EdU на пролиферативную активность клеток гранулярного слоя зубчатой
извилины гиппокампа; а также сопоставление действия эквивалентных доз EdU и BrdU
на отставленных сроках после введения.

В работе использовали мышей линии C57Bl/6 в возрасте 3 месяцев на начало экспе-
римента. Для оценки краткосрочного влияния EdU на последующие клеточные деления
мышам внутрибрюшинно вводили EdU (40 и 123 мг/кг) или ф.р., через 46 ч - BrdU (150
мг/кг), спустя 2 ч проводили перфузию. Для оценки отставленного воздействия мышам
вводили EdU (40 или 123 мг/кг) или BrdU (50 или 150 мг/кг) и через 6 недель проводили
перфузию. Пролиферативную активность оценивали по числу меченых клеток в грану-
лярном слое зубчатой извилины гиппокампа.

Было показано, что EdU в дозе 123 мг/кг приводит как к снижению числа выживших
меченых клеток через 48 ч после инъекции, так и к снижению числа пролиферирующих
клеток в последующих делениях. Введение низкой дозы EdU (40 мг/кг) не оказало зна-
чимого влияния на клеточные деления в гиппокампе. Через 6 недель после инъекции не
было выявлено дозозависимого влияния на число делящихся клеток ни для EdU, ни для
BrdU.

Таким образом, было показано отсутствие токсических эффектов EdU в дозе 40 мг/кг,
как на коротких, так и отставленных сроках, что демонстрирует возможность использо-
вания данного тимидинового аналога в этой дозе в качестве альтернативы BrdU.

Исследование выполнено при поддержке Междисциплинарной научно-образователь-
ной школы Московского университета «Мозг, когнитивные системы, искусственный ин-
теллект» и гранта РФФИ 19-29-04173.
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