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В настоящее время в различных областях современной науки возникает 
потребность в решении большого количества задач вычислительного характера, 
требующих принципиально новых информационных технологий. К ним относятся 
науки о жизни, некоторые разделы физики и пр. Так, крупнейшей международной 
научной перспективой (2007 г.) физики высоких энергий является строительство в 
Европейском Центре Ядерных Исследований (ЦЕРН – Швейцария [1]) Большого 
Адронного Коллайдера (БАК) [2]. Очевидно, что в ходе запланированных 
экспериментов потребуется решение уникальных задач, для чего уже сейчас 
создаются новые технологии с перспективой широкого применением в 
промышленности и информатике. Реальность такого прогноза подтверждена 
успешным опытом прошлого. В качестве наиболее яркого примера можно привести 
создание всемирной информационной сети World Wide Web (WWW), начало 
которой было положено пионерскими разработками ученых ЦЕРН в начале 90-х 
годов и которая буквально изменила весь мир. Кроме того, ЦЕРН славится своими 
разработками многофункциональных программ для статистической обработки 
экспериментальной научной информации. Наиболее известным из них является 
пакет программ ROOT [3], созданный для моделирования, анализа и визуализации 
данных экспериментов в физике высоких энергий. Разработчики новой системы 
ставили перед собой задачи поддержки полного цикла анализа данных, управления 
комплексными структурами со сложной иерархией объектов и сохранения таких 
ранее использовавшихся методов анализа, как гистограммирование, фитирование и 
визуализация. Сегодня ROOT является одним из самых популярных пакетов 
прикладных программ, использующихся в физических лабораториях всего мира. В 
предлагаемой работе данная программа была использована для решения 
сложнейших биологических проблем, связанных со старением, канцерогенезом, 
эволюцией жизни. В основе этих явлений и еще многих других патологических 
процессов в многоклеточном организме любой степени сложности, в т.ч. человека, 
лежит повреждение единичной клетки и ее отдельных компонентов. Так, в течение 
длительного периода времени пристальное внимание большого количества 
специалистов приковано к проблеме злокачественного перерождения нормальной 
клетки в раковую. Поиск решения проблемы осуществляют, главным образом, 
путем экспериментирования без выработки каких-либо серьёзных универсальных 
научно-теоретических обоснований. Исторический опыт, накопленный в физике, 
требует поиска универсальных закономерностей изучаемого процесса, в данном 
случае – процесса клеточного повреждения – моделирование этого процесса и его 
количественное описание.  

С середины 50-х гг. ХХ в., микродозиметрический способ описания и 
прогнозирования биолого-радиационных эффектов был главенствующим 
теоретическим подходом. Сегодня, по прошествию полувека, можно отметить 
весьма скромные успехи приложения микродозиметрии к решению «клеточных» 
проблем в том, что касается описания эффектов, и полную неудачу в их 
прогнозировании. Справедливости ради надо сказать, что в других сферах знаний, 
где следует описывать и прогнозировать последствия от нерадиационных 
(тепловых, токсикологических и биологических) факторов повреждения клетки, 
вообще не выработано теоретических подходов.  

Целью предлагаемой работы является выработка единой концепции действия 
повреждающих факторов разной природы (в т.ч. радиации) на единичную клетку. 
Разработанная концепция, хотя и основывается на обширном экспериментальном и 
эпидемиологическом материале, является теоретической. Она создавалась не для 
описания известных данных, а для прогнозирования поведения сложных 
биологических систем (клетки, организма) в ответ на повреждение разной природы. 
Концепция основывается на том, что все внутриклеточные процессы в живой 
клетке есть комплексы биохимических реакций. Поэтому, они являются 
кинетическими и многие из них протекают одновременно. Реакции одного 
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комплекса не равноценны по значимости. Для моделирования поведения 
поврежденной клетки были выделены наиболее значимые процессы и в этих 
сложных процессах найдены единственные наиболее значимые реакции, 
определяющие процесс в целом. Модель поврежденной клетки – это сеть 
нескольких простых биохимических реакций.  

Раковую клетку можно представить как клетку, которая в некоторой степени 
утратила присущую ей специализацию, но сохранила способность к делению 
Поэтому при моделировании превращения повреждаемой нормальной клетки в 
раковую рассматривали 2 одновременно протекающих сложных процесса: процесс 
поддержания специализации клетки, включающий в себя первичное повреждение 
определенной части генома и его репарацию; процесс поддержания клеточного 
деления как способ не погибнуть случайно и избежать апоптоза. Каждый из этих 
процессов состоит из 2-х составляющих, и в каждой из них было выбрано по 1 
наиболее значимой реакции. Так, известно, что генетически трансформированной 
клетке присуща частичная или полная потеря специализации. Очевидно, что 
необходимым условием для этого является повреждение, по крайней мере, одного 
гена из всей совокупности генов, обеспечивающих клеточную специализацию. 
Повреждение генов можно моделировать через повреждения генома в целом. Чем 
оно больше, тем больше вероятность повреждение отдельных генных систем. 

Первичное повреждение ДНК – это стохастический процесс, а репарация – 
строго детерминированный в том смысле, что он осуществляется с участием 
определенных белков в строго определенных концентрациях. Данное утверждение 
верно лишь отчасти: белки-участники репарации – подвержены повреждению так 
же, как и ДНК. Их концентрация зависит от интенсивности повреждения и его 
продолжительности. В любой момент времени повреждение ДНК есть разность 
вероятностей того, насколько первично повреждена ДНК, и того, насколько 
успешно она была отрепарирована. Репарацию в целом имитировали реакцией 
«узнавания», считая ее главной в этом процессе. 

Обязательным признаком злокачественности клетки является ее способность к 
делению. Это значит, что раковая клетка – это клетка, которой удалось избежать 
как пассивной, так и активной (апоптоз) гибели. К пассивной гибели приводит 
случайное повреждение любого компонента генного механизма деления. Его 
моделировали подобно утрате клеточной специализации. Моделирование апоптоза 
осуществляли по реакции каспазозависимой активации эндонуклеаз. Чем больше 
концентрация активированных эндонуклеаз, тем выше вероятность для клетки 
погибнуть по механизму апоптоза. 

Любая биохимическая реакция может быть количественно описана в рамках 
классической химии. Если известны кинетические закономерности для каждой 
биохимической реакции какого-либо процесса, то можно оценить кинетику 
процесса в целом, применив законы теории вероятности. Перемножив кинетические 
закономерности для вероятности утраты клеткой специализации и для вероятности 
сохранения способности к делению, получили закономерности для вероятности 
перерождения нормальной клетки в раковую. Указанные вероятности сложным 
образом зависят от интенсивности и от продолжительности повреждения, т.к. в 
основе этих закономерностей лежат кинетические изменения концентраций многих 
белков – участников нескольких реакций. Априори даже качественный результат 
оказывается недостижимым. Успеха можно достичь лишь путем последовательного 
математического моделирования указанных реакций и объединения их в сеть.  

Как и следовало ожидать, получены сложные прогностические зависимости для 
вероятности злокачественной трансформации клетки от продолжительности и 
интенсивность повреждения. Анализ зависимостей показал, что возможны условия, 
когда вероятность злокачественной трансформации клетки в условиях повреждения 
оказывается меньше, чем в его отсутствии. Это реализуется при выполнении одного 
из 2-х условий: когда повреждения слабое и кратковременное, и когда оно сильное 
или/и длительное. Оба случая предоставляют реальные возможности для 
профилактики и для лечения онкологических патологий. Кроме этого, показано, что 
современные условия жизни максимально благоприятны для формирования 
«предраковых» состояний клеток.  

В заключении отметим, что предлагаемая методика в достаточной степени 
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универсальна и может быть применена к решению многих конкретных задач.  
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