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В огляді систематизовано сучасні дані про нові класи фармакологічних сполук і 
біологічно активні речовини в галузі радіаційного захисту за кордоном і в Україні. 

Описано методичні прийоми та важливість використання адекватних моделей на твари-
нах у розробленні нових фармакологічних засобів радіаційного захисту за умови немож-
ливості проведення в повному обсязі клінічних випробувань на пацієнтах. Розглянуто 
сучасні уявлення щодо підрозділу фармакологічних агентів на радіопротектори, радіо
мітигатори та терапевтичні засоби радіаційного захисту. Описано зміни, що відбува-
ються внаслідок гострого опромінення в гемопоетичній тканині, шлунково-кишковому 
тракті й нейроваскулярній системі. Особлива увага надається наявним фармакологічним 
засобам, здатним захищати при гострому впливі іонізувального випромінювання для 
обмеження ризику радіаційної летальності від гематологічної та гастроінтенстиальної 
форми радіаційного синдрому. Наведено результати про ефективність толерантних ан-
тиоксидантів з широким спектром біологічної активності як перспективних агентів для 
профілактики гострої та віддаленої радіаційно-індукованої патології, зокрема в легеневій 
тканині. Обговорюються можливі молекулярні механізми реалізації радіозахисної дії 
фармакологічних сполук на експериментальних моделях при тотальному і локальному 
опроміненні. Позначено ефективність терапевтичного застосування факторів росту та 
рекомбінантних цитокінів за гострої супресії кісткового мозку при аварійному радіа-
ційному впливі. Показано перспективи клітинної терапії мієлоїдними прогеніторними 
клітинами, мобілізованими токоферол-сукцинатом гемопоетичними стовбуровими/
прогениторними клітинами і мезенхімальними стромальними клітинами кісткового 
мозку при гострих радіаційних ураженнях. Приділено увагу важливості удосконалення 
методичних підходів та нормативних вимог при впровадженні в практику нових засобів 
радіаційного захисту в Україні.
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би, гострий радіаційний синдром.
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Події у світі за останні роки ще більше проявили за-
грозу ядерного тероризму і можливість піддати ви-

соким дозам радіації не тільки військових, але десятки ти-
сяч цивільного населення. В Україні, зважаючи на складну 
військово-політичну ситуацію, достатньо високим зали-
шається ризик виникнення надзвичайних обставин раді-
аційної природи (терористичні й кримінальні акти із за-
стосуванням пристроїв типу «брудної бомби» в зоні АТО, 
вибух саморобного ядерного пристрою або напад на АЕС 
та створення аварійної ситуації тощо). Як наслідок, у на-
шій країні проблема пошуку, удосконалювання та прак-

тичне впровадження нових радіопротекторів та медичних 
засобів радіаційного захисту (МЗРЗ), призначених для 
застосування широкими масами населення, набуває осо-
бливої актуальності.

При впливі радіаційного фактору першочерговою стає 
задача своєчасної профілактики та надання ефективної 
медичної допомоги постраждалим, тому що формування 
гострих клінічних ефектів може відбуватися за короткий 
час та призводити до масових санітарних втрат. Кількість 
людей, які потребуватимуть медичної допомоги після ве-
ликомасштабного радіологічного/ядерного конфлікту, 
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безумовно, буде значною [1, 2]. За сучасних умов до потен-
ційних засобів радіаційного захисту висувають нагальні 
вимоги з розширення спектру їхньої радіозахисної актив-
ності та максимальної тривалості ефекту, що є важливим 
у разі радіологічних катастроф [3, 4, 5, 6].

Незважаючи на те, що пошук радіопротекторів почав-
ся понад півстоліття тому, список безпечних, нетоксичних 
та ефективних протирадіаційних засобів є досить обме-
женим. Методичною перешкодою при цьому є вартість і 
трудомісткість експериментальних досліджень та немож-
ливість проведення в повному обсязі мультицентрових 
рандомізованих клінічних випробувань на пацієнтах. 
Зважаючи на це, експериментальні випробування на ла-
бораторних тваринах набувають особливого значення [7].

Після 2011 року дослідження в галузі радіаційно-
го захисту визнані урядом США як пріоритетний на-
прям. Для подолання методичних труднощів Управлін-
ням з контролю за продуктами й ліками США (Food 
and Drag Administration  – FDA) організована постійно 
активна робоча група для контролю за використанням 
адекватних експериментальних моделей на тваринах 
(«AnimalEfficacyRule» 21 CFRParts 314) [8]. У межах На-
ціональної програми радіаційних досліджень (Radiation 
Research Program – RRP) ухвалена вдосконалена процеду-
ра апробації та офіційного допуску нових МЗРЗ, яка пе-
редбачає: 1) базові експериментальні дослідження (усі ета-
пи вивчення радіозахисної активності сполуки-кандидату 
на адекватних моделях на лабораторних тваринах відпо-
відно до вимог FDA); 2) обмежені клінічні випробування; 
3) проведення цілеспрямованих «таргетних» досліджень з 
вивчення «подвійної корисності» радіозахисного засобу, 
по-перше, як радіопротектора при гострому радіаційно-
му навантаженні (радіаційні аварії, терористичні ядерні 
атаки та інші надзвичайні обставини радіаційної приро-
ди), по-друге, при застосуванні в клініці для пом’якшен-
ня радіаційних ускладнень при медичному опроміненні 
пацієнтів. Для поліпшення фінансування дослідницьких 
розроблень у галузі радіаційного захисту в межах RRP 
створені умови для залучення зовнішнього приватно-
го капіталу (Small Business Innovation Research – SBIR).  
Такий комплексний підхід сприяв значному зростанню 
взаємовигідного співробітництва між науковими закла-
дами, суб’єктами малого бізнесу, фармацевтичними ком-
паніями та радіаційними клініками. Тому останнім ча-
сом на фармацевтичному ринку США значно поширився 
список нових радіозахисних засобів, що перебувають на 
конкретних етапах розроблення для затвердження FDA 
[9]. В Україні створення регламентованого порядку та 
нормативно-методичної бази експериментальних і клініч-
них досліджень потенційних МЗРЗ для впровадження їх у 
практику є найважливішою задачею.

РАДІАЦІЙНИЙ ЗАХИСТ  
ПРИ ГОСТРОМУ ОПРОМІНЕННІ 
При радіаційних інцидентах з опроміненням усього тіла 
або частини тіла в дозах, що перевищують 1 Гр, виникає 
гострий радіаційний синдром (ГРС), клінічні прояви яко-
го містять гемопоетичний (2–6 Гр), гастроінтестинальний 

(> 6 Гр) і нейроваскулярний (> 10 Гр) синдроми. Ступінь 
радіаційного ушкодження гемопоетичних тканин, шлун-
ково-кишкового тракту й нейроваскулярної системи, леге-
нів і шкіри відіграє життєво важливу роль у прогнозі для 
постраждалих, які зазнали радіаційного впливу. Гемопое-
тична тканина та шлунково-кишковий тракт є особливо 
чутливими до пошкоджень від опромінення. Гемопоетич-
ний (ГП) синдром спричинює критичну втрату гемопое-
тичних стовбурових клітин і клітин-попередників у кіст-
ковому мозку з розгортанням цитопенії та загрозою для 
життя. Гастроінтестинальний (ГІ) синдром призводить 
до характерної масивної загибелі клітин (апоптозу) в епі-
телії ГІ тракту з подальшим руйнуванням епітеліального 
бар’єру слизової оболонки та смертю від утрати рідини й 
електроліту, сепсису й кишкових кровотеч. На сьогодні ві-
домо, що нейроваскулярний синдром не придатний для лі-
кування навіть при повній підтримувальній терапії, тому 
що при таких надзвичайно високих рівнях опромінення 
смерть настає протягом 24–48 годин унаслідок незворот-
ного пошкодження органів, системних судинних розла-
дів і поліорганної недостатності [10, 11]. Залежно від часу 
введення щодо моменту опромінення радіозахисні засоби 
поділяють на три класи: радіопротектори, радіомітигато-
ри й  терапевтичні радіозахисні засоби. Радіопротектори 
(профілактичні засоби короткочасної дії) вводять до оп-
ромінення, щоб запобігти радіаційному пошкодженню 
тканин на ранній стадії радіохімічних реакцій. Такі агенти 
мають бути присутніми в організмі безпосередньо під час 
радіаційного впливу. Радіомітигатори вводять у короткі 
терміни після опромінення, щоб стимулювати відновлення 
пошкоджених тканин, але до появи явних клінічних симп-
томів ГРС. Терапевтичні радіозахисні засоби вводяться 
після прояву симптомів ГРС для лікування та прискорення 
регенерації органів і тканин [12, 13]. Для обмеження ри-
зику радіаційної летальності вирішальне значення мають 
радіозахисні засоби для гострої форми ГП і ГІ синдромів, 
для легеневої тканини та шкіри. У цьому огляді надається 
узагальнена інформація про наявні фармакологічні засо-
би, здатні захищати при гострому радіаційному впливі. 

Незважаючи на те, що Аміфостін не є новим препара-
том, на сьогодні він є офіційним дозволеним сірковмісним 
радіопротектором короткочасної дії для профілактики 
ГРС у людини, яка має статус FDA [14]. Цей препарат, попе-
редньо відомий як сполука “WR-2721”, розроблений у ме-
жах програми U.S. Army Anti-Radiation Drug Development 
Program та представлений на фармацевтичному ринку 
компанією MedImmune Inc. Gaithersburg [15]. Аміфостін 
є добре документованим радіопротекторним засобом, 
що знижує рівень вільних радикалів і попереджує радіа-
ційні ушкодження ДНК та інших важливих внутрішньо-
клітинних макромолекул [16]. Радіопротекторний ефект 
Аміфостіну визначають при достатньо високих дозах пре-
парату (300–500 мг/кг), тому до несприятливих ефектів на-
лежить його токсичність. За недавніми результатами було 
доведено гемопротекторний ефект низьких доз аміфості-
ну (25 і 50 мг/кг) за збереженням кількості зрілих ліній-
но-обмежених клітин-попередників у кістковому мозку 
мишей [17]. Препарат має дозвіл для застосування в кліні-
ці за особистим призначенням [18].
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Б-190 (індралін) є офіційним радіопротектором, який 
був розроблений у Росії. Цей радіопротектор є агоністом 
адренорецепторів, чия активність реалізується шляхом 
активації a1(B)-адренорецепторів, пов’язаних з G-білком. 
Радіопротекторну активність індраліну експерименталь-
но оцінювали на декількох видах тварин: миші, щури, 
хом’яки, морські свинки, кролики, собаки [19]. Нещо-
давно його ефективність була досліджена на мавпах при 
60Co γ-опроміненні всього тіла в дозі 6,8 Гр при великій по-
тужності дози (100 % летальності понад 30 днів). При екс-
траполяції даних з тварин на людину була розрахована 
доза для людини при внутрішньом’язовому введенні 
(100  мг/кг маси тіла) та при пероральному застосуванні 
(0,45 мг/кг) при радіопротекторному ефекті за величиною 
фактору зменшення дози (ФЗД) 1,5  [20]. Препарат Б-190 
належить до радіопротекторів короткочасної дії та засто-
совується при проведенні робіт у зоні з високим рівнем 
випромінювання (при можливому опроміненні в дозі по-
над 0,5 Гр і потужності дози понад 0,005 Гр/хв). На сьогод-
ні індралін прийнятий на постачання медико-санітарних 
підрозділів Мінздраву РФ та включений до складу інди-
відуальної аптечки для персоналу на випадок радіаційної 
аварії. При пероральному застосуванні препарат діє через 
кілька хвилин, оптимальний термін прийому за 15 хв до 
опромінення. Тривалість дії препарату 1 година, можливі 
повторні введення з інтервалом в 1 годину.

5-AED (андрост‐5‐ене‐3бета,17бета-діол) був першим 
фармакологічним агентом, що одержав статус FDA як 
досліджувана нова речовина («investigational new drug» – 
IND) для профілактики та лікування ГРС [21]. Унаслідок 
цілеспрямованих досліджень, проведених фармацевтич-
ною компанією Hollis-Eden Pharmaceuticals (San Diego, 
CA, USA), 5‐AED визначений як потенційний радіозахис-
ний засіб для пом’якшення гематологічної компоненти 
ГРС та радіаційно-індукованої імуносупресії. Підшкірна 
однократна ін’єкція 5‐AED за 24–48 год. до тотального 
опромінення в летальній дозі підвищувала виживаність 
мишей до 78 %, однак уведення 5‐AED через 2 год після 
опромінення було менш ефективним за виживаністю 
(лише 12 %). 5‐AED не захищав мишей від ГІ синдрому та 
не впливав на кількість крипт у тонкому кишківнику [22]. 
При тотальному опроміненні резус-макак (non-human 
primate model – NHP) утручання 5‐AED попереджувало 
радіаційну тромбоцитопенію, значно підвищувало кіль-
кість гранулоцит-макрофаг колонієутворювальних клі-
тин у кістковому мозку та збільшувало рівень G-CSF, IL‐6 
і натуральних клітин-кілерів у крові опромінених тварин 
[23]. 5‐AED підвищував виживаність опромінених in vitro 
первинних гемопоетичних прогеніторних клітин CD34+  
та помітно обмежував появу подвійних розривів ДНК у 
спленоцитах опромінених мишей [24]. Нещодавно про-
ведені клінічні випробування довели безпечність парен-
терального введення водяної суспензії Neumune™. При 
втручанні Neumune™ істотно збільшувалася кількість ци-
ркулювальних нейтрофілів і тромбоцитів у периферійній 
крові дорослих людей та людей літнього віку [25].

ON 01210 (похідне хлорбензолсульфонилу) є синтезо-
ваним низькомолекулярним інгібітором кіназ, який має 
IND-статус FDA як досліджувана нова речовина. За ре-

зультатами досліджень, проведених фармацевтичною 
компанією Onconova Therapeutics Inc. (Newtown, PA, 
USA), установлено, що на відміну від класичних раді-
опротекторів, які запобігають розвитку вільнорадикаль-
них реакцій, ON 01210 реалізує радіозахисну активність 
через відновлення ушкоджень ДНК та демонструє високу 
ефективність при пероральному застосуванні [26]. При 
профілактичному введенні Ex-Rad® (500 мг/кг) за 24 год і 
15 хв до тотального гострого γ-опромінення (60Co) мишей 
лінії C3H/HeN установлений ФЗД дорівнював 1,16. Вод-
ночас, терапевтичне введення Ex-RAD® через 24 і 36  год 
після опромінення в дозі 7,5 Гр (137Cs) забезпечувало за-
хист 90 % C3H/HeN-мишей проти 50 % в опроміненому 
контролі. Установлений радіозахисний ефект Ex-RAD® 
реалізувався через активацію фосфатидилінозитол 3-кі-
назного сигнального шляху (Р13)/АТК (серин/треонін-
кіназа, протеїн кіназа В) у клітинах опромінених тварин. 
Ex-RAD® захищав клітини кісткового мозку від радіацій-
но-індукованого апоптозу та зберігав кількість життєз-
датних клітин у тонкому кишківнику опромінених мишей 
[27]. Сьогодні Biomedical Advanced Research Development 
Authority (BARDA) проводить іспити ефективності Ex-
RAD® на резус-макаках. Крім того, Onconova Therapeutics 
Inc. (Newtown, PA, USA) завершив першу фазу клінічного 
дослідження Ex-RAD® на волонтерах. Ex-RAD® пропону-
ють як радіозахисний засіб (радіомітигатор) для перших 
респондентів та груп цивільного населення з високим ри-
зиком виникнення ГРС [28].

CBLB502 є біологічно очищеним похідним флагелі-
ну бактерії Salmonella (Salmonela entericaserovar Dublin). 
Фармацевтична компанія Cleveland Bio-Labs, Inc. (Buffalo, 
NY, USA) ідентифікувала CBLB502 як радіомітигатор, чия 
фармакологічна активність реалізується зв’язуванням 
toll-like 5 рецептору (TLR5) й активацією NF-kB-залеж-
них сигнальних шляхів у клітинах-мішенях [29]. На екс-
периментальних моделях показано, що однократна ін’єк-
ція CBLB502 за 24 год до або через 48 год після тотального 
γ-опромінення в летальних дозах захищала мишей від 
гострих радіаційних ГП і ГІ синдромів та підвищувала 
їхню виживаність [30]. При введенні CBLB502 в інтер-
валі від 1 до 48 год після тотального опромінення резус- 
макак у дозі 6,5 Гр (модель NHP) препарат демонстрував 
значний радіозахисний ефект поліпшення виживаності 
та регенерації тонкого кишківника, селезінки, тимусу й 
кісткового мозку та зниженням ступеня й часу перебігу 
радіаційно-індукованої тромбоцитопенії і  нейтропенії. 
На сьогодні цей препарат є допущеним FDA до клінічних 
досліджень у прискореному порядку («fast-track» статус 
FDA) [31, 32].

ВDP (беклометазон 17,21-діпропіонат) є засобом 
з протизапальною активністю для профілактики ра-
діаційних уражень, зокрема ГІ тракту. В експеримен-
тальних дослідженнях на адекватних моделях (собаки) 
терапевтичне втручання Orbe Shield™ починали через  
2 год або через 24 год після тотального опромінення в дозі 
12 Гр (0,7 Гр/хв). Препарат використовували перорально в 
дозі 2 мг/кг кожні 6 год протягом 14 днів та потім 2 рази 
на добу протягом наступних 100 днів. За такою схемою 
профілактично-лікувального втручання медіана вижива-
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ності (Ме) опромінених тварин становила відповідно 100 
днів і 87 днів проти 8 днів у контролі [33]. Нещодавно Orbe 
Shield™ був допущений FDA до клінічних випробувань у 
прискореному порядку з рекомендаціями до перорально-
го застосування в пацієнтів з гострим ГІ синдромом як 
окремий продукт, що складається з двох таблеток: одна з 
них направлена на звільнення в проксимальному відділі та 
друга – у дистальному відділі ГІ тракту [34]. 

AEOL 10150 є новим високотолерантним антиоксидан
том з широким спектром активності (міметик мезопо-
рфірину C48H56C15MnN12), що розробляється фар-
мацевтичною компанією Aeolus Pharmaceuticals, Inc. 
(MissionViejo, CA, USA). На двох експериментальних мо-
делях (миші та NHP) було продемонстровано підвищення 
виживаності та мінімізація гострої радіаційної патології 
при щоденному втручанні AEOL 10150 протягом 28 днів 
у підтримувальному дозованому режимі. Значна профі-
лактична-лікувальна радіозахисна активність проявляла-
ся щодо пом’якшення гострих пульмонарних радіаційних 
ефектів [35]. Нещодавно на моделі NHP було доведено 
ефективність AEOL 10150 при локальному опроміненні 
ділянки грудини в дозі 11,5 Гр. За отриманими результа-
тами, щоденне підшкірне втручання AEOL 10150 у дозі 
5 мг/кг, починаючи з 24 год після опромінення й надалі, 
протягом 4 тижнів, призводило до виживання 28,6 % тва-
рин, як порівняти зі 100 % летального результату в опро-
міненому контролі. Разом з цим у піддослідних тварин 
знижувався рівень TGF-β1 у сироватці крові. За даними 
комп’ютерної томографії у тварин, що отримували AEOL 
10150, через 60 днів після опромінення визначалося поміт-
не пом’якшення радіаційних уражень у легенях та виявля-
лося менше радіографічних ознак пульмонарних усклад-
нень (пневмоніти, випоти, фібрози) [36]. AEOL 10150 був 
досліджений як перспективний радіозахисний агент при 
радіаційно-індукованій мультиорганній недостатності, 
що майже не придатна для терапії [37].

Genistein (4´,5,7-тригідроксизофлавон) має широкий 
спектр фармакологічної активності, що реалізується  
інгібуванням тирозинкінази, селективною активацією ре-
цепторів естрогенів та активністю проти вільних радика-
лів. Дані експериментальних досліджень продемонстру-
вали, що при підшкірному введенні в дозах 25–400 мг/кг  
за 24 год до тотального 60Со γ-опромінення (7,8 Гр) 
Genistein захищав мишей від потенційно летальних раді-
аційних ефектів. Однократна підшкірна ін’єкція за 24 год 
до опромінення забезпечувала захист мієлоїдного та ери-
троїдного ростків кровотворення та знижувала радіацій-
не старіння популяції гемопоетичних клітин прогеніторів 
[38, 39, 40].

Значний профілактично-лікувальний радіозахисний 
ефект виявлявся також при щоденному втручанні про-
тягом 4 днів до і після опромінення або протягом 7 днів 
перед γ-опроміненням [41]. Установлений радіозахисний 
ефект істотно посилювався при його підшкірному введен-
ні в комбінації з пероральним застосуванням каптопри-
лу (інгібітор ангіотензинконвертирувального ферменту). 
Значне підвищення виживаності мишей C57BL/6J супро-
воджувалося зниженням радіаційної анемії, прискореним 
відновленням загальної кількості клітин у кістковому моз-

ку, спленоцитів, продукції еритропоетину та ціркулюваль-
них еритроцитів, тобто ці два препарати мали подвійний 
комплементарний ефект щодо захисту гемопоетичної сис-
теми при гострому радіаційному ураженні [42].

Нещодавно в Науково-дослідному інституті радіобіо-
логії Збройних Сил США (Bethesda, MD) були виконанні 
дослідження наночастинок із Genistein (BIO 300). BIO 300 
має декілька ключових переваг, зокрема, поліпшення біо-
доступності та легкість уведення. В експериментальних 
дослідженнях на мишах уведення BIO 300 посилювало 
радіозахисний ефект за зниженням гострої мієлотоксич-
ності, збереженням гемопоетичних стовбурових/про-
геніторних клітин у кістковому мозку. Профілактичне 
введення BIO 300 при торакальному опроміненні мишей 
C57BL/6J підвищувало виживаність, запобігало радіацій-
ним ускладненням у легенях [43, 44].

На сьогодні фармацевтична компанія Humanetics 
Pharmaceuticals (Minneapolis, MN) досліджує BIO 300 як 
перспективний профілактично-лікувальний засіб при 
ГРС. Проведено першу фазу клінічних іспитів на волон-
терах, за результатами яких BIO 300 запропоновано як 
безпечний і високо толерантний радіозахисний засіб при 
пероральному застосуванні протягом 14 днів. За результа-
тами окремих клінічних іспитів BIO 300 запропонований 
як агент для пом’якшення несприятливого впливу хіміоте-
рапії та радіотерапії [44].

GT3 є одним із восьми ізомерів вітаміну Е, що є потен-
ційним інгібітором HMG-CoA редуктази (3-гідрокси-3-ме-
тилглутаріл-коензим A редуктази). У випробуваннях, 
виконаних на експериментальних моделях на мишах, при 
підшкірному введенні GT3 у дозі 200 мг/кг за 24 год до 60Co 
γ-опромінення (11,5 Гр) радіопротекторний ефект за по-
казником ФЗД становив 1,29. Втручання GT3 прискорюва-
ло відновлення параметрів периферійної крові й гемопое-
тичних прогеніторів у кістковому мозку та підвищувало 
рівень G-CSF і IL‐6 у крові опромінених мишей. Виявле-
на індукція ключових гемопоетичних факторів росту та 
зростання експресії антиапоптотичних генів як на рівні 
транскрипції, так і на рівні експресії протеїнів [45].

Найбільший радіопротекторний ефект визначався при 
введенні GT3 в профілактичному режимі за 24 год до оп-
ромінення. Профілактичне уведення GT3 зменшувало 
кількість дволанцюгових розривів ДНК та знижувало раді-
аційно-індуковані цитогенетичні ушкодження в клітинах 
кісткового мозку миші [46]. GT3 як ізомер вітаміну Е демон-
стрував значні антиоксидантні властивості, зменшував окси-
дативний стрес, прискорював відновлення розчинних ендо-
теліальних маркерів, а також знижував вазоконстрикторні 
ефекти та нейроваскулярну дисфункцію рівня тетрагідро-
біоптеїну в легенях. У комбінації з пентоксифиліном GT3 
виявляв підвищену радіозахисну активність [47]. На NHP 
моделі при γ-опроміненні (60Co) резус-макак у дозах 5,8 і 
6,5 Gy  найбільша радіозахисна активність GT3 виявлялася 
в попередженні радіаційно-індукованої цитопенії при дозі 
75 мг/кг, як порівняти з дозою 37,5 мг/кг. Установлено, що з ра-
діозахисною активністю GT3 співвідносяться три мікроРНК: 
miR-30a, miR-126 і miR-375. Зараз GT3 розглядають як пер-
спективний радіопротекторний засіб для попередження 
ГРС у військового персоналу та перших респондентів [48].
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Терапевтичні фактори росту та рекомбінантніцитокіни, 
такі як G-CSF та GM-CSF, є гемопоетичними ростовими 
факторами, які використовують у клініці для лікування ней-
тропенії індукованою хемотерапією. Проте є досвід застосу-
вання цих цитокінів при аварійному радіаційному впливі. 
Є детальний клінічний протокол використання G-CSF при 
введенні його постраждалим у випадках ядерного інциденту.  
Застосування препарату не є самодостатнім при ГРС, але 
ефективним при гострій радіаційній супресії кісткового 
мозку для відновлення гранулоцитопоетичної функції [49]. 
На  моделі NHP досліджували ефективність препарату за 
виживаністю тварин, опромінених на лінійному приско-
рювачі LINAC фотонами в дозі 7,5 Гр (LD50/60). У цьому до-
слідженні G-CSF (10 мг/кг) використовували через 1  добу 
після опромінення й продовжували щоденно до того часу, 
поки абсолютна кількість нейтрофілів стабільно не сягала 
> 1,000 μL−1. G-CSF на тлі підтримувальної терапії істотно 
скорочував час перебігу радіаційної нейтропенії та знижу-
вав летальність тварин до 20 % проти 59 % у контролі [50].

GМ-CSF при вираженій радіаційно-індукованій 
мієлосупресії в резус-макак (Macacamulatta) була більш 
ефективною при режимі введення в 1 і 7 добу після оп-
ромінення, ніж при одноразовій ін’єкції лише в 1 добу 
після опромінення. GM-CSF має дозвіл FDA для вико-
ристання з метою пом’якшення нейтропенії при про-
веденні хемотерапії в монорежимі або з опроміненням. 
Рекомендовані дози препарату при підшкірному введен-
ні становили 5–10 мг/кг або 200–400 мг/м2 на добу. Деякі 
токсичні реакції містили локальну еритему, гіпотензію, 
озноб і підвищення температури тіла. За нещодавніми 
дослідженнями на моделі NHP радіозахисна ефектив-
ність GМ-CSF при режимі введення через 48  год. піс-
ля опромінення в дозах 6,5 і 7,2  Гр проявлялася в під-
вищенні виживаності тварин. Важливо зазначити, що 
GМ-CSF, на відміну від G-CSF, був ефективним при 
відсутності супровідної терапії й продуктів крові [51]. 
На сьогодні ці препарати мають офіційний дозвіл FDA 
для масового застосування в разі ядерної або радіоло-
гічної критичної ситуації [52].

Вивчення радіозахисної активності рекомбінантно-
го людського інтерлейкину 12 (rHuIL‐12) проводили на 
експериментальних моделях мишей та NHP. При вве-
денні через 24 год після опромінення препарат суттєво 
підвищував виживаність тварин, що асоціювалося зі 
збільшенням чисельності лейкоцитів, тромбоцитів і ре-
тикулоцитів на 12–14 день та зменшенням утрати маси 
тіла в піддослідних тварин, як порівняти з контролем. 
За попередніми даними, препарат індукує IL‐12Rβ2+ 
і міграцію CD16+CD56+ натуральних клітин-кілерів з пе-
риферійної крові в тканинні компартменти через меха-
нізми інтерферон-γ індукції CXCL10 хемокінів та їхніх 
рецепторів. За експериментальними даними  була до-
казана безпека та ефективність комбінованого уведен-
ня  rHuIL‐12 плюс G-CSF по прискоренню відновлення 
трьох ліній гемопоезу. Ці дані підтверджують перспек-
тивність rHuIL‐12 як потенційного радіозахисного аген-
та проти радіаційної летальності [53]. У проведених ра-
ніше  експериментальних дослідженнях рекомбінантний 
людський інтерлейкін 11 (rHuIL-11) мав значний ефект 

при гострих або хронічних променевих ушкодженнях, 
демонстрував значну стимуляцію дозрівання мегакаріо-
цитів, протизапальні властивості та покращував вижи-
вання крипт у тонкому кишківнику. Зараз проводять-
ся дослідження rHuIL-11 як радіозахисного засобу для 
попередження тромбоцитопенії і запальних процесів  
у ГІ тракті, але схеми його введення вимагають модифі-
кації з метою уникнення значної токсичності [54].

На сьогодні фармацевтична компанія Neu medicines Inc. 
(Pasadena, CA, USA) проводить першу фазу клінічних іс-
питів на здорових волонтерах для підтвердження безпеки 
та толерантності rHuIL‐12 [55]. 

Рекомбінантні біоінженерні аналоги еритропоетину 
(EPO), вироблені за ДНК технологією, мають затверджен-
ня FDA для застосування людиною, але не були конкретно 
затвердженими для використання в сценаріях радіаційної 
аварії. Тим не менше, EPO використовувався для жертв 
радіаційних інцидентів на ядерному об’єкті Токаймура 
(Японія) та в провінції Хенань (Китай) [56]. 

Паліфермін є рекомбінантною N-кінцевою укороче-
ною формою фактору росту кератиноцитів (KGF), також 
відомий як фактор росту фібробластів-7. За механізмом 
дії паліфермін здійснює паракринну стимуляцію репа-
ративної проліферації епітеліальних клітин тканин різ-
ного типу, зокрема печінки (гепатоцити), ГІ тракту, ле-
генів (пневмоцити II типу), перехідних уротеліальних 
клітин, клітин волосяних фолікул та кератиноцитів усіх 
типів плоскоклітинного епітелію. KGF функціонує через 
родинний рецептор фактору росту фібробластів (рецеп-
тор-2В) за стимуляцією проліферації та захистом клітин 
проти апоптозу [57]. При внутрішньочеревному введенні 
KGF (5 мг/кг) один раз на добу протягом 5 днів поспіль 
до опромінення (60Co γ-опромінення в дозі 6,0 Гр) на мо-
делі мишей C57Bl/6 визначався значний превентивний 
ефект проти радіаційно-індукованого ГІ синдрому, обме-
ження бактеріальної транслокації та попередження заги-
белі тварин від бактеріального сепсису [58]. Паліфермін 
уперше був схвалений FDA для запобігання виражених 
мукозитів у пацієнтів, які отримують трансплантацію 
стовбурових гемопоетичних клітин при лікуванні онко-
гематології [59].

КЛІТИННА ТЕРАПІЯ  
ПРИ ГОСТРОМУ ОПРОМІНЕННІ
Мієлоїдні прогеніторні клітини (МПК) різних ліній оці-
нювали у дослідженнях, виконаних фармацевтичною 
компанією Cellerant Therapeutics (SanCarlos, CA, USA) 
при розгортанні гемопоетичної форми ГРС у мишей. 
Різні дози алогенних МПК, культивованих ex vivo від 
мишей ліній AKR, C57B1/6 і FVB були трансплантовані 
внутрішньосудинно мишам-реципієнтам ліній BALB/c 
або CD2F1 у різний час після опромінення для оціню-
вання їхнього ефекту за параметрами 30-добової вижи-
ваності. 

Отримані результати продемонстрували, що алогенні 
МПК значно поліпшували виживаність обох ліній мишей 
при 60Co γ-опроміненні (миші CD2F1, 9,2 Гр) та рентгенів-
ському опроміненні (миші BALB, 9,0 Гр). Установлений 
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радіозахисний ефект залежав від дози трансплантованих 
клітин і був значно вираженим при введенні мієлоїд-
них прогеніторів навіть через 7 днів після опромінення. 
Було показано, що при збільшенні дози радіації до 15 Гр 
(60Co  γ-опромінення, миші CD2F1) трансплантовані клі-
тини знижували летальність мишей від мультиорганної 
недостатності. Установлений показник ФЗД при введенні 
5 млн клітин через 24 год після опромінення в мишей лінії 
CD2F1 дорівнював 1,73 [60]. Були проведені тривалі спо-
стереження за мишами з трансплантованими гемопоетич-
ними клітинами для моніторингу реакції «трансплантат 
проти хазяїну» та вивчення гістопатологічних змін в орга-
нах. Ці дослідження показали, що трансфузія мієлоїдних 
прогеніторних клітин не тільки має протекторний ефект 
на гемопоетичну систему, але й захищає від потенційно 
летальних уражень у ГІ тракті щодо поліпшення структур-
ної інтеграції та виживаності крипт, кількості та висоти 
ворсинок, інгібує бактеріальну транслокацію в різні орга-
ни та знижує рівень ендотоксинів у сироватці крові [61]. 
Фармацевтична компанія Cellerant Therapeutics розробила 
клітинний препарат CLT‐008 як засіб для лікування ней-
тропенії при хемотерапії і при гострому опроміненні. За-
раз CLT‐008 проходить першу фазу клінічних іспитів на 
пацієнтах, які піддаються тотальному опроміненню при 
клітинній трансплантації, яку проводять при лікуванні ге-
матологічної малігнізації. Компанія має також інший клі-
тинний продукт – CLT‐009 для лікування тромбоцитопенії.

Мобілізовані гемопоетичні стовбурові/прогениторні 
клітини в дослідженнях, у яких вони були мобілізовані 
токоферол-сукцинатом (ТC), стимулювали G-CSF-індуко-
вану мобілізацію гемопоетичних прогеніторних клітин із 
кісткового мозку в периферійну кров. Ефективність інфу-
зій цільної крові, отриманої від ТС-мобілізованих мишей, 
проводили за показником виживаності мишей-реципієн-
тів при гострому опроміненні. Було продемонстровано, 
що трансфузія гемопоетичних прогеніторних клітин від 
ТС-мобілізованих мишей має гемопротекторний ефект при 
летальному опроміненні, а також значно підвищує вижи-
ваність тварин, опромінених високими дозами, що спри-
чинюють ГI синдром. За механізмами протекторної актив-
ності виявлено істотне інгібування апоптозу й підвищення 
проліферації клітин у тканинах мишей-реципієнтів. Зага-
лом ці експериментальні дослідження доводять здатність 
ТС мобілізувати прогеніторні клітини із кісткового мозку 
в периферійну кров, де вони можуть розглядатися як тера-
певтичні агенти для критичних уражень не тільки лімфо-
гемопоетичної системи, але й ГI системи та інших життєво 
важливих органів і систем. Установлені характеристики 
ТС-мобілізованих прогеніторних клітин роблять їх при-
йнятними кандидатами клітинної терапії (bridgingtherapy) 
для постраждалих від гострого опромінення [62].

Мезенхімальні стромальні/стовбурові клітини (МСК) 
останнім часом набувають особливого інтересу через їх 
стовбурові властивості та здатність відновлювати пошко-
джені тканини через секрецію значної кількості цитокінів 
і хемокінів. За експериментальними даними, внутрішньо-
венна трансплантація МCК, виділених з кісткового мозку, 
сприяє репарації радіаційно-індукованих ушкоджень у 
різних тканинах, а також знижує летальність опромінених 

мишей. При цьому в крові значно підвищується рівень 
ростових факторів R – спондину 1, фактору росту керати-
ноцитів, фактору росту фібробластів-2 та протизапальних 
цитокінів [63, 64]. Найбільш оптимальними кандидатами 
для трансплантації вважають клітини з низькою антиген-
ністю та мінімальним потенціалом до диференціювання з 
адекватною секрецією основних модуляторів запалення 
та імунітету. Отримані експериментальні дані створюють 
платформу для клітинної терапії при ГРС [65, 66].

В Україні пошуку нових радіозахисних засобів приділя-
ється значна увага, але немає жодного фармпрепарату як 
номенклатурного вітчизняного радіопротектора. Остан-
нім часом такі цілеспрямовані дослідження проводять у 
ДУ ІМР ім. С. П. Григор’єва НАМН України на базі лабо-
раторії протирадіаційних засобів і клітинних технологій.

S-гетерилмодифікований цистеамін (дигідрохло
рид-S-(6-етокси-2-метилхінолін-4-іл)-цистеаміну–S-ГМЦ), 
синтезований у лабораторії біотехнології фізіологічно 
активних речовин (ЛБФАР) Запорізького національного 
університету за результатами PASS прогнозу показав ви-
соку фармакологічну ефективність модифікації структу-
ри за допомогою азотовмісного гетероциклу [67]. В екс-
периментальних дослідженнях на щурах при гострому 
короткочасному тотальному зовнішньому опроміненні 
(6MVCLINAC) у мінімальній абсолютно летальній дозі 8,2 
Гр (LD95/30) S-ГМЦ демонстрував значний радіопротектор-
ний ефект з підвищення виживаності в 4,1 раза та зни-
ження індексу летальності в 3,1 раза [68]. Профілактичне 
введення S-ГМЦ у дозі 150 мг/кг за 30 хв до опромінен-
ня знижувало ступінь радіаційної цитопенії з абсолютної 
кількості клітин лейкоцитів у периферійній крові (у 3,2 
раза) та тромбоцитів (2,6 раза). Розрахований показник 
ФЗД при гемопоетичній формі ГРС дорівнював 1,52 [69]. 
Виявлений радіозахисний ефект S-ГМЦ реалізувався че-
рез запобігання апоптотичній активності клітин кістково-
го мозку (КМ) у 1,2 раза, збереження кількості життєздат-
них мієлокаріоцитів і підвищенні колонієутворювальних 
мезенхимальних стромальних клітин (МСК) в КМ у 2,7 
раза. Це створювало умови для нормального росту й ди-
ференціювання клітин-попередників у кістковому мозку 
(КМ) та прискорювало темпи відновлення гемопоезу й 
кількісних показників у периферійний крові [70]. Доведе-
на ефективність S-ГМЦ при гострому опроміненні дозво-
ляє рекомендувати його як перспективного кандидата для 
клінічного розроблення системного радіопротектора для 
застосування в екстремальних радіаційних ситуаціях із 
загрозою надмірного опромінення для попередження ге-
матологічних розладів.

Есмін™ (реєстраційне посвідчення № UA/0446/01/01) – 
вітчизняний препарат, який належить до нового класу 
синтезованих фармакологічних сполук, що мають полі-
нуклеарний склад димірних (М2+) і тримірних (М3+) комп-
лексів мікроелементів: залізо, мідь, цинк, кобальт, хром, 
марганець, ванадій, молібден, селен й органічний ліганд. 
У дослідженнях, виконаних у ДУ «Інститут фармакології 
і токсикології НАМН України», було доведено, що опти-
мальним органічним лігандом комплексоутворення для 
зниження гострої токсичності є N-заміщені похідні антра-
нілової кислоти [71].
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Радіозахисна ефективність у спектрі фармакологіч-
ної активності препарату «Есмін»™ була доведена на 
експериментальних моделях на тваринах (щури) за різ-
них схем його вживання при тотальному й локальному 
опроміненні [72]. При тотальному опроміненні в міні-
мально летальній (LD15/30)і сублетальній (LD60/30) дозах 
попереднє втручання препарату в дозі 25 мг/кг двічі на 
день протягом 2 діб до опромінення та потім один раз на 
день протягом 15 діб після опромінення за підвищенням 
відсотку виживаності було більш ефективним, як порів-
няти з режимом використання в дозі 75 мг/кг за 1 год до 
опромінення. Значна радіозахисна активність препарату 
виявлялася в попередженні радіаційної тромбоцитопе-
нії, нормалізації кількості тромбоцитів та зменшенні 
розвитку геморагічних ускладнень в 1,5 раза [73]. Засто-
сування Есміну™ у профілактично-лікувальному режимі 
забезпечувало зниження окислювальних реакцій в орга-
нізмі та нормалізацію ендогенних антиоксидантних сис-
тем протягом тривалого часу після радіаційного впливу 
[74] та пом’якшував гострі й віддалені радіаційні ура-
ження в легенях. При одержанні курсу антиоксидантної 
терапії із вживанням препарату частота виникнення 
радіаційних пневмофіброзів як найбільш поширено-
го типу пізніх променевих ускладнень з боку легеневої 
тканини через 6 місяців після опромінення знижувалася 
в 2,8 раза [75].

При локальному опроміненні шкіри в дозах від 25 Гр 
до 45 Гр (Ееф. = 18,0 кеВ) пероральне вживання препара-
ту за профілактично-лікувальною схемою в дозі 25 мг/
кг протягом 5 днів до опромінення та протягом 30 днів 
після опромінення скорочувало час перебігу променевої 
еритеми II–III ступеня в 1,2 раза, знижувало частоту ви-
никнення вологої десквамації та прискорювало темпи її 
загоювання в 1,8 раза, пізнього ішемічного некрозу дерми 
в 2,1 раза. Установлений радіозахисний ефект системного 
втручання Есмін™ при гострому локальному опроміненні 
шкіри в дозі 70 Гр (Ееф. = 40,0 кеВ) посилювався при одно-
часному нанесенні на опромінену ділянку каротиноїдно-
го ліпофільного комплексу (ліпохроміну) у формі мазі або 
масляного розчину протягом 30 днів [76]. На підставі на-
ведених вище результатів препарат «Есмін»™ можна роз-
глядати як ефективний радіомітигатор, що добре сприй-
мається та може забезпечувати значну пом’якшувальну 
дію при гострому, фракційному та пролонгованому раді-
аційному впливі.

Наночастинки ультрадисперсних алмазів (УДА) де-
тонаційного синтезу, виготовлені ТОВ НВП «SINTA» 
(м. Харків), належать до інноваційних розроблень у га-
лузі радіаційного захисту. Виконане на експерименталь-
них моделях (щури) пероральне введення водяної 0,01 %  
суспензії наночастинок УДА за 16 год і за 1 год до то-
тального опромінення в сублетальній дозі (LD60/30) де-
монструвало істотну ефективність щодо зниження в 
1,9 раза клінічних проявів радіаційних уражень ГІ трак-
ту. Передбачуваний механізм виявленого радіозахис-
ного ефекту асоціювався ізаномально високими адсор-
бційними властивостями наночастинок УДА завдяки 
високій питомій поверхні, детоксикаційній активності 
та здатності до безпосередньої контактної взаємодії з 

мембранами епітеліоцитів шлунку та кишківника, зни-
женню патогенного впливу вірусів і бактерій. Застосу-
вання наночастинок УДА за розробленою схемою як 
профілактичного радіозахисного засобу виключає ви-
никнення токсичних реакцій та деструктивних процесів 
у клітинах ЖКТ опроміненого організму [77].

Мorinda citrifolia належить до засобів рослинного по-
ходження, (отриманий з плодів тропічного чагарнику 
Мorinda citrifolia і дозволений для застосування за кордо-
ном і в Україні), що здатні підвищувати радіорезистент-
ність організму як при гострому, так і при хронічному 
опроміненні. В експериментальних дослідженнях на тва-
ринах (щури) запропонований продукт використовували 
за профілактично-лікувальною схемою перорально в дозі 
2,5–5,0 мл щодня протягом 5 діб до і 10 діб після тоталь-
ного опромінення в сублетальній дозі ЛД60/30. Установлена 
радіозахисна активність була доведена за підвищенням ви-
живаності у 1,8 раза та зростанням Ме загибелі до 10 днів 
проти 5 днів в опроміненому контролі. При локально-
му опромінюванні ділянки голови та шиї в дозах 35,0 Гр 
(Ееф. = 18,0 кеВ) і 20,0 Гр (Ееф. = 40,0 кеВ) застосування 
запропонованого продукту зрошенням ротової порожни-
ні протягом 2 днів до і 10 днів після опромінення дозво-
лило знизити запальні та дистрофічні процеси в епітелії 
слизової оболонки та відновити стан слизової оболонки 
внутрішньої поверхні щоки. Завдяки високому вмісту 
органічних кислот рослинного походження, зокрема дам-
накантало-антранілової кислоти, повне відновлення пло-
щі епітеліального шару на зрізі щоки спостерігали через 
15 днів після опромінення [78].

Похідні альгінової кислоти (натрію і натрій-кальцій 
альгінату) вивчалися в окремій серії досліджень при го-
стрій інтоксикації радіонуклідами Sr90 і Cs137. При три-
валому використанні альгінатів у дозах 500 і 2000 мг/кг 
багатократними курсами прискорюється елімінація цих 
радіонуклідів з організму [79].

Підсумовуючи зазначені результати, слід наголосити, 
що в Україні однією з актуальних і важливих задач у ме-
жах досліджуваної проблеми залишається вдосконалення 
методичних підходів та науково-обґрунтованих критері-
їв при проведенні доклінічних і клінічних випробувань 
при практичному впровадженні нових МЗРЗ. Зважаючи 
на це, особливої уваги потребує укладення регламенто-
ваного порядку, що має передбачати необхідний обсяг 
і зміст експериментальних досліджень, які потрібні для 
різноманітного вивчення радіопротекторної ефективності 
потенційних МЗРЗ, їхньої токсичності щодо нормальних 
тканин, оптимальних доз, режимів і способів уведення за 
умов максимальної тривалості ефекту та відтворюваності 
результатів досліджень. 

На основі державної політики в галузі забезпечен-
ня радіаційного захисту необхідно створити норматив-
ні вимоги, які б дозволяли здійснювати контроль на всіх 
етапах розроблення потенційних МЗРЗ: від синтезу мо-
лекули-сполуки та вивчення механізмів реалізації раді-
опротекторної і біологічної активності, до держреєстрації 
субстанції і лікарської форми нового препарату з при-
йняттям його на постачання медичними службами різних 
відомств.
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New pharmacological means of radiation 
protection (literature review)

Nataliya E. Uzlenkova
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Academy of Medical Sciences of Ukraine, NAMSU, 82 
Pushkynskaia, Kharkov 61024, Ukraine

The review systematized the current data on new classes of pharma-
cological compounds and biologically active substances in the field 
of radiation protection in Ukraine, as well as abroad. Methodological 
approaches and the importance of using appropriate animal models 
in the development of new pharmacological drugs for radiation pro-
tection are described, specifically in the cases when it is impossible to 
conduct full clinical trials on patients. Current views on the division 
of pharmacological agents into radioprotectors, radiomitigators, and 
therapeutic radiation protection agents are examined. The changes 
in the hematopoietic tissue, gastrointestinal tract and neurovascular 
system that occur after acute radiation exposure are also described. 
Particular attention is paid to pharmacological agents that can pro-
tect against acute exposure to ionizing radiation by limiting the risk 
of radiation mortality from the hematological and gastrointestinal 
forms of radiation syndrome. Results of the effectiveness of tolerant 
antioxidants with a wide spectrum of biological activity as promising 
agents for the prevention of acute and delayed radiation-induced 
pathology, in particular, in lung tissue, are presented. Possible mo-
lecular mechanisms of the radioprotective effect of pharmacological 
compounds on experimental models of total and local radiation 
exposure are discussed. The effectiveness of the therapeutic use of 
growth factors and recombinant cytokines in acute bone marrow 
suppression аfter accidental radiation exposure is shown. The pos-
sibilities of cell therapy with myeloid progenitor cells mobilized 
by tocopherol succinate hematopoietic/progenitor cells and bone 
marrow mesenchymal stromal cells in acute radiation injuries are 
shown. Special attention is paid to the importance of improving such 
methodological approaches and regulatory requirements when intro-
ducing into practice new radiation protection facilities  in Ukraine.
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Новые фармакологические средства 
радиационной защиты (обзор литературы)

Н. Е. Узленкова

Государственное учреждение «Институт 
медицинской радиологии им. С. П. Григорьева 
НациональнойАкадемии медицинских наук 
Украины», ул. Пушкинская, 82, Харьков 61024, 
Украина
В обзоре систематизированы современные данные о новых 
классах фармакологических соединений и биологически 
активных веществ в области радиационной защиты за рубе-
жом и в Украине. Описаны методические приемы и важность 
использования адекватных моделей на животных в разработке 
новых фармакологических средств радиационной защиты при 
невозможности проведения в полном объеме клинических 
испытаний на пациентах. Рассмотрены современные представ-
ления относительно подразделения фармакологических агентов 
на радиопротекторы, радиомитигаторы и терапевтические 
средства радиационной защиты. Описаны изменения, происхо-
дящие при остром облучении в гемопоэтической ткани, желу-
дочно-кишечном тракте и нейроваскулярной системе. Особое 
внимание уделяется фармакологическим средствам, способным 
защищать при остром облучении для ограничения радиацион-
ной летальности от гематологической и гастроинтенстииаль-
ной формы радиационного синдрома. Приведены результаты 
об эффективности толерантных антиоксидантов с широким 
спектром биологической активности как многообещающих 
агентов для профилактики острой и отдаленной радиационной 
патологии, в частности, в легких. Обсуждаются возможные мо-
лекулярные механизмы реализации радиозащитного действия 
фармакологических соединений на экспериментальных моделях 
при тотальном и локальном облучении. Обозначены эффектив-
ность терапевтического применения факторов роста и реком-
бинантных цитокинов при острой супрессии костного мозга 
при аварийном облучении. Показаны перспективы клеточной 
терапии миелоидными прогениторними клетками, мобилизова-
ними токоферол-сукцинатом гемопоетичними стовбуровими/
прогениторними клетками и мезенхимальними стромальними 
клетками костного мозга при острых радиационных поражени-
ях. Обращено внимание на важность совершенствования мето-
дических подходов и нормативных требований при внедрении 
в практику новых средств радиационной защиты в Украине.

Ключевые слова: радиационная защита, ионизирующее 
излучение, фармакологические средства, острый радиационный 
синдром.
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