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Аннотация. Обзор посвящен изучению содержания в мононуклеарных клетках периферической 

крови в постклиническую стадию внебольничной пневмонии регуляторных факторов (белка р53, β-
катенина, протеинкиназ FAK, АКТ1, фактора транскрипции CREB белков RB и SMAD2) на фоне воздей-
ствия микроволн частотой 1 ГГц. 

Установлено, что у пациентов, перенесших пневмонию в мононуклеарных клетках перифериче-
ской крови повышение уровня β-катенина, CREB, FAK, RB, а также усиление фосфорилирования АКТ1. 
Кроме того выявлено снижение уровня р53, АКТ1, SMAD2, подавление фосфорилирования CREB по се-
рину-133. Установлено, что микроволны спустя 3 часа после облучения способствуют повышению ис-
ходно сниженного содержания р53, FAK, β-катенина, тогда как через 24 часа имело место изменение 
уровня фосфорилирования исследованных молекул, в том числе, повышение фосфорилирования SMAD2 
и RB, снижение – АКТ1 и CREB. 

Таким образом, микроволны способствует снижению транскрипции генов предраннего ответа, оп-
тимизации метаболизма, ускорению процессов саногенеза у больных, перенесших пневмонию. 

Ключевые слова: внебольничная пневмония, мононуклеарные клетки, белок р53, фактор транс-
крипции CREB, SMAD2, RB, β-катенин, микроволны, 1 ГГц. 
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Abstract. The review focuses on the study of the regulatory factors (p53, beta-catenin, protein kinase 
FAK, ACT1, CREB transcription factors, RB and SMAD2 proteins) in peripheral blood mononuclear cells in the 
post-clinical stage of community-acquired pneumonia under the influence of microwaves at a frequency of 1 
GHz. 

It was found an increase in the level of β-catenin, CREB, FAK, RB, as well as an increase in the phospho-
rylation of ACT1in mononuclear cells of the peripheral blood in patients with pneumonia. In addition, a decrease 
in the level of p53, ACT1, SMAD2, suppression of phosphorylation of CREB by serine-133 was revealed. It was 
found that microwaves after 3 hours of irradiation promote an increase in the initially reduced content of p53, 
FAK, and β-catenin, whereas in 24 hours there was a change in the phosphorylation level of the molecules stu-
died, including an increase in phosphorylation of SMAD2 and RB, - ACT1 and CREB. 

Thus, microwaves contribute to a decrease in transcription of early response genes, optimization of meta-
bolism, acceleration of sanogenesis processes in patients after pneumonia. 

Key words: community-acquired pneumonia, mononuclear cells, p53 protein, CREB transcription factor, 
SMAD2, RB, β-catenin, microwaves, 1 GHz. 

 
Одним из ключевых регуляторов метаболизма, контролирующих разнообразные процессы (в ча-

стности – ангиогенез, метаболизм глюкозы, пролиферативную активность), являются протеинкиназы 
семейства АКТ (протеинкиназы В) – протеинкиназа AKT1, вовлеченная в регуляцию метаболизма, про-
лиферации, роста и выживания клеток [29, 30]. В мононуклеарных клетках (МНК) крови содержатся раз-
личные регуляторные факторы. Отрицательный контроль клеточной пролиферации осуществляется мно-
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гофункциональным белком, проявляющим свойства опухолевого супрессора – протеином р53, являю-
щимся транскрипционным фактором в отношении ряда специфических генов, обеспечивающих контроль 
клеточного цикла [28]. При этом функциональная активность белка р53 находится в тесной связи с со-
стоянием сигнального пути, обеспечивающего передачу сигналов, опосредуемых TGF-β, в котором непо-
средственное участие принимают белки SMAD, входящие в состав соответствующего транскрипционно-
го комплекса [3, 28, 32]. 

Активация TGF-β-сигнального пути сопровождается повышением содержания в клетке ингибито-
ров циклин-зависимых киназ (ЦЗК) – протеинов p21, p15 и p27.  Эти киназы подавляют активность ЦЗК -
2, -4, -6, и связанных с ними циклинов D и E, предотвращая наступление синтетической фазы клеточного 
цикла. Блокирование активности комплекса ЦЗК с циклинами D и E приводит к дефосфорилированию 
белка ретинобластомы (RB) и остановке клеточного цикла в G1 фазе за счет инактивации факторов 
транскрипции семейства ATF/CREB, c-Abl и некоторых других [32]. При этом семейство факторов транс-
крипции ATF/CREB, в частности, один из его членов – белок CREB, обеспечивает активацию одного из 
ранних генов немедленного ответа – c-fos, играющего ключевую роль в клеточном ответе на стресс, ини-
циации воспаления, апоптоза и аутофагии [12, 33]. 

Несмотря на значительный объем информации о молекулярных механизмах ключевых процессов 
клеточной физиологии, изменения молекулярных каскадов в ответ на слабые электромагнитные поля, 
приобретающие в последнее время значение важного экологического фактора, исследован недостаточно 
полно. 

Вместе с тем, низкоинтенсивное микроволновое излучение (средневысокочастотное – СВЧ) час-
тотой 1 ГГц – может рассматриваться в качестве биологически активного фактора, модифицирующего 
внутриклеточные молекулярные процессы, в том числе, определяющие клеточный ответ на разнообраз-
ные стрессоры [6, 12, 14, 17]. Результаты проведенных исследований указывают на чувствительность 
рецептор-зависимых сигнальных систем к микроволнам сопровождающуюся изменением функциональ-
ной активности мононуклеаров цельной крови, фибробластов и опухолевых клеток [15, 20]. Однако ме-
ханизмы биологических эффектов микроволнового излучения охарактеризованы недостаточно полно, 
что наряду с широким распространением данного фактора в повседневной жизнедеятельности человека, 
определяет актуальность проведения соответствующих исследований. 

Изучено содержание в МНК периферической крови протеинов р53, RB, SMAD2, β-катенина, про-
теинкиназ FAK и АКТ1, а также фактора транскрипции CREB у пациентов, перенесших внебольничную 
пневмонию на фоне воздействия на кровь низкоинтенсивных микроволн частотой 1 ГГц [25]. 

Изучение влияния разночастотного электромагнитного излучения на клеточный состав крови ос-
новывается на многочисленных исследованиях, посвященных фрактальности и вурфам крови, в т.ч. со-
ответствия «золотому сечению», а также характеристикам тезиограмм, продукции цитокинов клетками 
крови, синергетическому подходу к клеточным технологиям [7, 9-11, 23, 26]. 

Такие подходы осуществляются в рамках развития третьей глобальной парадигмы, основанный на 
теории хаоса и самоорганизации систем, предусматривающей использование специфических методов 
математической обработки результатов исследований сложных систем, complixity [4, 5, 9, 27]. 

Обследовано 30 пациентов мужского пола с бактериальной внебольничной пневмонией (ВП) нетя-
желого течения в стадии реконвалесценции (15-17 сутки) перед выпиской из стационара в возрасте 20-
35 лет (средний возраст 22,5±2,2 года), составившие основную группу. Группу контроля составили 15 
практически здоровых молодых человека из числа доноров крови, в возрасте 20-33 года (средний возраст 
21,3±1,9 года). 

Материалом исследования служила венозная кровь, забиравшаяся в утренние часы (с 7-00 до 7-30) 
из локтевой вены. Путем разделения пробы крови на две части, формировали две подгруппы в каждой 
группе. Первая (1) подгруппа включала необлученные образцы крови больных с ВП (n=30), 2-я – образ-
цы, крови больных ВП (n=30), подвергнутые облучению при плотности потока мощности (ППМ) излу-
чения – 0,1 мкВт/см2 [14, 15]. 

При работе с культурами клеток цельной крови использовали наборы «Цитокин-Стимул-Бест» 
(ЗАО «Вектор Бест», г. Новосибирск). Для проведения исследования 1 мл цельной крови пациента вно-
сили во флакон, содержащий 4 мл среды DMEM, после чего образцы крови 2-й подгруппы облучали в 
течение 45 минут аппаратом микроволновой терапии «Акватон-02» (регистрационное удостоверение 
№ФСР 2011/10939) [6, 9]. После облучения флаконы помещались в термостат при 370С с последующим 
(через 3 и 24 часа) выделением МНК с использованием пробирок Vacutainer (Becton Dickinson, CША), 
содержащих 2,0 мл фиколла (ρ=1,077) и разделительный гель. 

Для приготовления ядерно-цитоплазматических лизатов использовали 1 мл клеточной суспензии 
содержащей 0,5×106 клеток. Подсчет клеток и анализ их жизнеспособности осуществляли с помощью 
счетчика TC20 (Bio-Rad, США). Жизнеспособность клеток использованных в исследовании составляла 
более 90%. 
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В лизате МНК методом иммуноферментного анализа (ИФА) определяли концентрацию β-
катенина, белка р53, общей формы киназы фокальной адгезии (FAK), а так же ее фосфорилированной по 
треонину в положении 397 формы (FAK [pY397]), общей формы белка SMAD и его дважды фосфорили-
рованной по серину в положении 465 и 467 формы (SMAD2 [pSpS465 ⁄ 467]), общей и фосфорилирован-
ной по серину в положении 133 формы транскрипционного фактора CREB (CREB [pS133]), общей и фос-
форилированной по серину в положении 780 формы белка ретинобластомы (RB [pS780]), общей и фос-
форилированной по серину в положении  473 протеинкиназы АКТ1 (AKT1 [pS473]). Уровень фосфорили-
рованных форм исследованных белков оценивали в условных единицах на нг белка (ед/нг). 

В исследовании использовали реагенты производства CUSABIO BIOTECH (Китай). Анализ прово-
дили на анализаторе Personal LAB (Adaltis Italia S.p.A., Италия). 

Статистическую обработку осуществляли в программе STATISTICA 7,0. Учитывая непараметриче-
ское распределение для описания результатов исследования использовали значение медианы выборки 
(Ме), 25% и 75% процентилей. Статистическую значимость (р) межгрупповых различий в независимых 
выборках оценивали с помощью U-критерия Манна-Уитни, в связанных – с помощью критерия знаков. 

Проведенный анализ показал, что разрешение основных проявлений инфекционно-
воспалительного процесса нижних отделов респираторного тракта протекало на фоне повышенного, в 
сравнении с практически здоровыми лицами, содержания в исследованных клетках β-катенина на 19,8% 
(р=0,0003), транскрипционного фактора CREB на 23,3% (р=0,017), протеинкиназы FAK на 7,8% (р=0,48), 
уровня ее фосфорилирования на 19,8% (р=0,022). Кроме того, наблюдалось повышение уровня фосфори-
лирования протеинкиназы АКТ1 по серину-473 на 65,6% (р=0,044). Так же, в основной группе, в сравне-
нии с группой контроля, отмечено повышение уровня белка ретинобластомы на 14,7% (р=0,002) и степе-
ни его фосфорилирования по серину-780 на 13,7% (р=0,002). На этом фоне уровень протеина р53 в МНК 
был снижен на 15,7% (р=0,0005), протеинкиназы АКТ1 на 31,2% (р=0,00002), белка SMAD2 – на 16,9% 
(р=0,006), его фосфорилированной по серину 465/467 формы – на 11,2% (р=0,52). Помимо этого, в клет-
ках отмечалось снижение на 9,4% (р=0,19) фосфорилированной по серину-133 формы транскрипционно-
го фактора CREB [2, 22]. 

Таким образом, результаты проведенного анализа свидетельствуют о том, что постклиническая 
фаза инфекционно-воспалительного процесса протекает на фоне существенных молекулярных измене-
ний, определяющих возможные отклонения в клеточной реактивности и резистентности у больных нахо-
дящихся в реабилитационном периоде внебольничной пневмонии. 

Проведенный анализ свидетельствует о том, что в облученных культурах уже спустя 3 часа после 
однократного воздействия микроволн частотой 1 ГГц имеет место изменение содержания большинства 
исследованных факторов, в особенности уровня белка р53. Полученные результаты позволяют говорить 
о том, что однократное облучение способствует инициации в клетках процессов реализации генетиче-
ской информации, в частности, транскрипции и трансляции, благодаря которым обеспечивается нараста-
ние концентрации в МНК исследованных факторов уже спустя 3 часа после воздействия. 

Выявленные эффекты микроволн спустя 3 часа после облучения убывают в следующем ряду: р53 
> β-катенин > FAK > RB > CREB > SMAD2 > AKT1 > FAK [pY397] > RB [pS780] > CREB [pS133] > SMAD2 
[pSpS465⁄467] > AKT1 [pS473]. Таким образом, концентрация исследованных факторов в облученных 
МНК изменяется в большей степени, чем уровень их фосфорилирования. Это указывает на активацию 
процессов транскрипции и трансляции спустя 3 часа после воздействия на чувствительные клетки низко-
интенсивными микроволнами частотой 1 ГГц [21]. 

Проведенный анализ показал, что однократное СВЧ-воздействие сопровождается ростом содер-
жания в МНК содержания практически всех исследованных факторов, за исключением белков семейства 
АКТ1. При этом влияние облучения (по модулю эффекта) на уровень исследованных протеинов спустя 
24 часа после воздействия уменьшается в следующем ряду: АКТ1 > p53 > SMAD2 > FAK > AKT1 [pS473] 
> β-катенин > RB > FAK [pY397] > CREB [pS133] > Rb [pS780] > SMAD2 [pSpS465⁄467] > CREB. 

Проведенный анализ так же показал, что облучение проявляет негативное влияние на уровень в 
МНК протеинкиназы АКТ1. При этом в исследованных клетках сокращается не только уровень общей 
формы указанного белка, но также и уровень его фосфорилирования, отражающего активность фермен-
та. Повышение в облученных культурах содержания белка SMAD2 и его фосфорилирования, способству-
ет облегчению проведения сигналов, опосредуемых TGF-β-сигнальным путем, что позволяет предпола-
гать усиление чувствительности облученных клеток к TGF-β. 

Увеличение содержания фосфорилированной формы киназы фокальной адгезии, играющей наряду 
с β-катенином важную роль в клеточной локомоции и адгезии, указывает на чувствительность механиз-
мов модификации состояния цитоскелета и клеточной реактивности на сигналы, передающиеся через 
интегриновые рецепторы к изучаемому воздействию. Повышение уровня р53 и фосфорилирования белка 
ретинобластомы под воздействием облучения, так же указывает на чувствительность внутриклеточных 
систем, контролирующих пролиферативную активность к низкоинтенсивным микроволнам частотой 
1 ГГц [15]. 



ВЕСТНИК  НОВЫХ  МЕДИЦИНСКИХ  ТЕХНОЛОГИЙ, электронный журнал  –  2017 – N 4  
JOURNAL  OF  NEW  MEDICAL  TECHNOLOGIES,  eEdition –  2017 – N 4 

 

Результаты проведенного анализа показали, что влияние облучения на исследованные факторы 
характеризуется нарастанием динамики соответствующих изменений в течение 24 часов после одно-
кратного воздействия на культуру клеток цельной крови микроволн частотой 1 ГГц. Проведенный анализ 
показал, что изучаемое воздействие в течение суток после его завершения сопровождается ростом со-
держания в МНК исследованных факторов, за исключением протеинкиназы АКТ1 и фосфорилирования 
транскрипционного фактора CREB, для которых имела место отрицательная динамика. 

Таким образом однократное воздействие на клеточную культуру низкоинтенсивным излучением 
частотой 1 ГГц на фоне исходного снижения содержания в МНК протеинов р53, CREB, SMAD2 и повы-
шения фосфорилирования киназы АКТ1, способствует, в первую очередь восстановлению в клетках со-
держания белка р53 с уменьшением активности протеинкиназы АКТ1, понижая ее фосфорилирование. 
При этом инициальные эффекты облучения, отмечающиеся в течение первых 3-х часов после воздейст-
вия, включают повышение в МНК уровня β-катенина и киназы фокальной адгезии, определяя возможно-
сти изменения локомоторной функции в клетках, подвергнутых облучению. В последующем, спустя су-
тки после воздействия микроволн, наблюдается повышение фосфорилирования SMAD2, способствующе-
го облегчению проведения сигнала от рецептора TGF-β1, а также белка ретинобластомы, контролирую-
щего вступление клетки в синтетическую фазу клеточного цикла. В этих условиях, понижение уровня 
фосфорилирования АКТ1, ограничивающее активацию транскрипционного фактора CREB, влечет за со-
бой снижение транскрипции немедленных генов предраннего ответа, торможение стресс-
индуцированного ответа острой фазы, способствующее снижению провоспалительной активности кле-
ток, завершению репаративных и регенеративных процессов в тканях [19]. 

Анализ результатов исследования показал, что облучение культуры клеток цельной крови пациен-
тов с субклиническим течением воспалительного процесса, имеющего место у реконвалесцентов ВП, 
сопровождается дальнейшим повышением в МНК уровня β-катенина, содержания и фосфорилирования 
протеинкиназы FAK, уровня CREB, содержания и степени фосфорилирования белка RB, а также даль-
нейшим снижением содержания протеинкиназы AKT1 и уровня фосфорилирования CREB. Вместе с тем, 
облучение культуры клеток цельной крови реконвалесцентов ВП сопровождается повышением исходно 
сниженного уровня белка р53, концентрации и степени фосфорилирования фактора SMAD2, снижением 
исходно повышенного уровня фосфорилирования протеинкиназы АКТ1. Таким образом, полученные 
результаты свидетельствует о том, что воздействие на клетки микроволн частотой 1 ГГц способствует 
модуляции внутриклеточных биохимических процессов. При этом, как показали проведенные ранее ис-
следования, микроволны обладают способностью модулировать функциональную активность не только 
нормальных клеток крови, но и фибробластов и опухолевых клеток [1, 8, 13, 15, 18, 23, 31]. 

Постклиническая фаза инфекционно-воспалительного процесса нижних отделов респираторного 
тракта сопровождается повышением содержания в МНК β-катенина, транскрипционного фактора CREB, 
протеинкиназы FAK и уровня ее фосфорилирования, повышением содержания в клетках белка RB, сте-
пени его фосфорилирования по серину-780 с усилением фосфорилирования протеинкиназы АКТ1 по се-
рину-473. Стадия разрешения инфильтративно-воспалительных изменений нижних отделов респиратор-
ного тракта ассоциирована с уменьшением содержания в клетках белка р53, SMAD2, степени фосфори-
лирования SMAD2, а также снижением уровня протеинкиназы АКТ1 и степени фосфорилирования транс-
крипционного фактора CREB. Указанные изменения могут быть отнесены к последствиям индуцирован-
ной воспалительным процессом дисрегуляции молекулярных механизмов гомеостаза иммунокомпетент-
ных клеток. 

На этом фоне однократное облучение клеток цельной крови микроволнами частотой 1 ГГц плот-
ностью потока мощности 100 нВт/см2 сопровождалось повышением в МНК уровня β-катенина, протеин-
киназы FAK и уровня ее фосфорилирования, способствуя усилению локомоторной активности. Отмечае-
мое повышение в облученных клетках содержания транскрипционного фактора CREB, белка ретинобла-
стомы и уровня его фосфорилирования свидетельствует об активации покоящихся недифференцирован-
ных ИКК. При этом в облученных клетках отмечалось дальнейшее снижение содержания протеинкиназы 
AKT1 и уровня ее фосфорилирования, на фоне уменьшения степени фосфорилирования CREB. Кроме 
того, в МНК отмечалось повышение исходно сниженного содержания в МНК протеина р53 и SMAD2, а 
также уровня его фосфорилирования. 

Заключение. Результаты проведенного исследования свидетельствуют о способности низкоин-
тенсивных микроволн частотой 1 ГГц модулировать внутриклеточные процессы за счет изменения фос-
форилирования ключевых протеинкиназ и факторов транскрипции, а также способствовать изменению 
реактивности клеток к внешним сигналам, опосредованному изменением фосфорилирования компонен-
тов рецептор-зависимых сигнальных путей. Очевидно, микроволны на частотах близким к используемым 
в радиосвязи, включая сотовую связь и телекоммуникационное оборудование, могут являться значимым 
экологическим фактором. При этом модифицируется  функциональное состояние здорового организма, а 
также организма, находящегося в пограничных условиях жизнедеятельности со сниженной резистентно-
стью к разнообразным внешним воздействиям. 
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Способность микроволн модулировать транскрипционную активность, связанную с пролифераци-
ей и дифференцировкой, указывает на возможность воздействия неионизирующими полями и излуче-
ниями на опухолевые клетки с целью восстановления в них контроля клеточного цикла, либо активацию 
процессов апоптоза. Подобное воздействие может быть опосредовано не только изменением активности 
АКТ/mTOR-сигнального пути, но и MAPK/SAPK, а также активацией цитотоксических иммунокомпе-
тентных клеток. 
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