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РЕЗЮМЕ

Цель. Изучение закономерности морфологических изменений, величины целостности РНК и паттернов 
экспрессии генов тканей мышей, отобранных при аутопсии в контролируемых условиях.

Материалы и методы. Мышей линии Balb/c подвергали эвтаназии с последующей некропсией через 0, 3, 
12, 24, 48, 72 ч. Первые 3 ч после эвтаназии мыши находились при комнатной температуре, а затем были 
перемещены в холодильник (4 °С). Общую РНК выделяли из образцов тканей почек, печени, головного 
мозга, целостность образцов РНК измеряли при помощи капиллярного электрофореза с расчетом значений 
RQN (RNA Quality Number). Уровень экспрессии генов домашнего хозяйства Actb, Epas1, Rps18 оценивали 
при помощи обратно-транскриптазной количественной полимеразной цепной реакции в режиме реального 
времени (RT-qPCR) с оригинальными праймерами и зондами по технологии TaqMan. Гистологическое ис-
следование выполнено по стандартной методике.

Результаты. Выделенная из тканей почек мышей РНК подвержена деградации в большей степени с уве-
личением посмертного интервала, чем РНК печени. При этом обнаружена отрицательная линейная зави-
симость между показателем RQN и длительностью посмертного интервала для образцов печени и почек 
животных. В то же время образцы РНК головного мозга не демонстрировали существенного изменения 
показателя RQN во всех временных точках. В тканях почек и печени мышей значительно снижается экс-
прессия генов Epas1 и Rps18. Однако величина экспрессии генов Epas1 и Rps18 в головном мозге животных 
остается стабильной во всех временных точках и не демонстрирует значительного снижения через 72 ч 
после проведения эвтаназии. При гистологическом исследовании не обнаружено явных морфологических 
изменений, что не исключает наличия ультраструктурных патологических изменений.

Заключение. Величина целостности РНК (RQN) в аутопсийных тканях является важным предиктором ка-
чества образца для молекулярно-биологических исследований, включая анализ экспрессии генов. 
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ВВЕДЕНИЕ

Исследования посмертных тканей имеют осново-
полагающее значение для судебной медицины и био-
логических исследований при изучении этиологии и 

экспрессии генов и патоморфология тканей экспериментальных мышей в посмертном периоде. Бюллетень 
сибирской медицины. 2024;23(4):5–14. https://doi.org/10.20538/1682-0363-2024-4-5-14.
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ABSTRACT

Aim. To examine the pattern of morphological changes, RNA quality number, and gene expression in mouse 
tissues sampled at autopsy under controlled experimental conditions.

Materials and methods. Balb/c mice were euthanized and subsequently subjected to necropsy at 0, 3, 12, 24, 48, 
and 72 hours of the postmortem period. During the first three hours following euthanasia, the mice were maintained 
at room temperature, after which they were transferred to a refrigerator (4 ºС). Total RNA was extracted from 
tissue samples taken from the kidney, liver, and brain; the integrity of the RNA samples was assessed by capil-
lary electrophoresis, and the RNA quality number (RQN) was calculated. The expression levels of Actb, Epas1, 
and Rps18 housekeeping genes were evaluated by real-time quantitative reverse transcription polymerase chain 
reaction (RT-qPCR) with original primers and probes using the TaqMan assay. The histologic examination was 
performed according to standard techniques. 

Results. Degradation of RNA extracted from mouse kidney tissues appeared to be greater than that of RNA taken 
from the liver. In the meantime, a negative linear correlation was observed between RQN and the duration of 
the postmortem interval for liver and kidney samples. In contrast, no significant changes in the RQN score were 
observed for brain RNA samples at any of the time points. The expression of the Epas1 and Rps18 genes was 
significantly decreased in mouse kidney and liver tissues. However, the level of Epas1 and Rps18 gene expression 
in the brain remained stable at all time points and did not exhibit a significant decrease at 72 hours after euthanasia. 
No obvious morphological changes were detected by the histologic examination, which does not exclude the 
presence of ultrastructural pathological changes.

Conclusion. RQN in autopsy tissues serves as a crucial predictor of sample quality for molecular biology studies, 
including gene expression analysis.
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патогенеза многих заболеваний [1, 2], в особенности 
в области онкологии [3]. Биологические материалы, 
полученные в процессе аутопсии пациентов с онко-
логическими заболеваниями, представляют большой 
интерес в исследовательской работе, поскольку обе-
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спечивают проведение адекватной оценки качества 
клинической диагностики и разработку оптимизиро-
ванных терапевтических стратегий [4]. 

Основным подходом к идентификации патоло-
гических изменений, происходящих в организме 
на уровне тканей, является морфологическое ис-
следование, представляющее собой интерпретацию 
структуры ткани по результатам микроскопического 
анализа, в том числе с использованием методов им-
муногистохимии. В то же время внедрение в прак-
тику передовых методов оценки экспрессии белка и 
проведение трансляционных мультиомных исследо-
ваний позволяют сформировать максимально ком-
плексное понимание патогенетических процессов 
онкологических заболеваний, связанных с изменени-
ем молекулярного, метаболического и генетического 
ландшафтов [5]. 

Однако использование посмертных тканей неиз-
менно подразумевает временную задержку, посколь-
ку образцы не могут быть немедленно сохранены 
в условиях, которые предотвращают деградацию 
биологических молекул. Процессы аутолиза клеток 
и деградации тканей ставят под угрозу надежность 
данных об экспрессии генов и результаты мультио-
миксных исследований [2]. 

Таким образом, временной интервал между смер-
тью и сбором образцов является важным фактором 
точности и достоверности данных молекулярно-био-
логических исследований, и посмертная деградация 
РНК может рассматриваться в качестве одного из 
маркеров сохранности аутопсийной ткани [2].

Традиционно целостность РНК оценивалась ка-
чественно путем сравнения интенсивности полос 
28S и 18S рибосомальной РНК (рРНК) при прове-
дении электрофореза в агарозном геле. Относитель-
но недавно были разработаны автоматизированные 
электрофоретические системы на основе микрофлю-
идных технологий, способные проводить количе-
ственную оценку качества РНК на основе анализа 
оцифрованных электрофореграмм [6]. Действитель-
но, молекулы РНК в клетках крайне уязвимы к де-
градации, и измерение величины целостности РНК 
(RNA Quality Number, RQN) является стандартным 
методом оценки деградации РНК [7]. 

Представленные в литературе данные о влиянии 
целостности РНК на достоверность и надежность 
результатов молекулярно-биологических исследо-
ваний аутопсийных тканей противоречивы [8–10]. 
В нескольких работах предприняты попытки иссле-
дования взаимосвязи сохранности РНК аутопсийной 
ткани мозга человека и результатов оценки экспрес-
сии генов [11] или транскриптомного профилирова-
ния [7].

Однако существенным ограничением дизайна 
представленных исследований является отсутствие 
оценки влияния таких факторов, как величина по-
смертного интервала и стандартизация процедуры 
пробоподготовки образцов тканей. Поэтому важное 
практическое значение имеет исследование влияния 
этих факторов на динамические изменения целост-
ности РНК в строго контролируемых условиях, что 
может быть обеспечено только с использованием 
животных моделей.

Целью настоящего исследования является изуче-
ние закономерности морфологических изменений, 
величины целостности РНК и паттернов экспрессии 
генов тканей мышей, отобранных при аутопсии в 
контролируемых условиях.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Эксперименты проведены на 30 самках мышей 

линии Balb/с (возраст к началу исследования 7 нед), 
полученных из SPF-вивария ИЦиГ СО РАН (г. Но-
восибирск). Использование животных в рамках на-
стоящего исследования одобрено комиссией IACUC 
СибГМУ (заключение № 1 от 05.06.2023).

Животные всех групп были подвергнуты эвта-
назии методом цервикальной дислокации после 
наркотизации газовым средством «Форан»  (Aesica 
Queenborough Ltd., Великобритания).

Животные первой группы были подвергнуты не-
кропсии непосредственно после проведения эвтана-
зии в качестве контроля (n = 5). Животных остальных 
экспериментальных групп вскрывали через 3, 12, 24, 
48, 72 ч после эвтаназии (n = 5 для всех групп). При 
этом первые 3 ч после эвтаназии мыши находились 
при комнатной температуре, а затем были переме-
щены в холодильник (4 °С). Таким образом, были 
воссозданы условия, максимально приближенные к 
рутинному протоколу вскрытия пациентов, умерших 
в специализированных лечебных учреждениях [4].

Общую РНК выделяли из образцов тканей с 
помощью набора HiPure Total RNA Kit Magen 
(Guangzhou Magen Biotechnology, Китай) в соответ-
ствии с инструкцией производителя. Концентрацию 
и качество выделенной РНК оценивали путем изме-
рения оптической плотности при 260 и 280 нм при 
помощи Nanodrop 2000 UV-VIS (Thermo Scientific, 
США). Целостность образцов РНК оценивалась при 
помощи капиллярного электрофореза на приборе 
Bio-Fragment Analyzer (Bioptic Inc., Китай). 

Выделенная РНК была использована для синте-
за кДНК с использованием набора обратной транс-
криптазы MMLV (ЗАО «Евроген», Россия) соглас-
но инструкции производителя. Праймеры и зонды 
(FAM-BHQ1) были подобраны с использованием 
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программы Vector NTI Advance 11.5, Oligo 7,5 и 
базы данных NCBI (Nucleotide Database) (http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/nuccore). Уровень экспрессии 
генов Epas1 (Endothelial PAS Domain Protein 1) и 
Rps18 (Ribosomal Protein S18) оценивали при помо-
щи обратно-транскриптазной количественной по-
лимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме реаль-
ного времени (RT-qPCR) по технологии TaqMan на 
амплификаторе Rotor-Gene-6000 (Corbett Research, 
Австралия) (с оригинальными праймерами и зон-
дами (ACTB: F 5’ TGGCAACGAGCGGTTC 3’; R 5’ 
CATAGAGGTCTTTACGGATGTCA 3’; Probe FAM-
5’-TGGCAACGAGCGGTTC-3’- BHQ1; ампликон 
134 п.о.; EPAS1: F 5’ ATGTGTGAGCCAATCCAGC 3’; 
R 5’ TCCAAGATTCTGTCGTCACAG 3’; Probe FAM-
5’-ATGTGTGAGCCAATCCAGC-3’- BHQ1; ампли-
кон 116 п.о.; Rps18: F 5’ CCGCCATGTCTCTAGTGATC 
3’; R 5’ GTGATGGCGAAGGCTATTT 3’; Probe FAM-
5’- CCGCCATGTCTCTAGTGATC-3’- BHQ1; ам-
пликон 97 п.о.). Полимеразная цепная реакция стави-
лась в трех репликах в объеме 15 мкл, содержащем 
250 мкM dNTPs (Sibenzyme, Россия), 300 нM прямого 
и обратного праймеров, 200 нM зонда, 2,5 мM MgCl2, 
19 SE buffer (67 мM Tris–HCl pH 8,8 при 25 ºC, 16,6 
мM(NH4)2SO4, 0,01%-й Tween-20), 2,5 ед HotStart Taq 
polymerase (Sibenzyme, Россия) и 50 нг кДНК. Двух-
шаговая программа амплификации включала 1 цикл – 
94 ºС, 10 мин – предварительная денатурация; 40 ци-
клов – 1-й шаг 94 ºС, 10 с, и 2-й шаг 20 с – при тем-
пературе 60 ºС. В качестве гена-рефери использован 
Actb (actin beta). Относительная экспрессия генов 
была оценена с помощью метода Pfaffl [12] и выра-
жалась в условных единицах (усл. ед.). В качестве 
значений калибратора использовались усредненные 
значения, полученные из образцов РНК, выделенной 
из тканей мышей сразу после эвтаназии.

Для проведения гистологического исследования 
образцы тканей мышей были помещены в 10%-й 
pH-нейтральный раствор формалина с последую-
щей фиксацией материала в течение 24 ч. Гистоло-
гическая проводка материала осуществлялась по 
стандартной методике в автоматическом гистопро-
цессоре ASP 6025 (Leica Microsystems, Германия) с 
изготовлением парафиновых блоков. Гистологиче-
ские срезы толщиной 4–5 мкм получали с парафи-
новых блоков при помощи санного микротома HM 
430 (Thermo Fisher Scientific, Германия). Окрашива-
ние микропрепаратов проводилось готовым раство-
ром гематоксилина и эозина в аппарате Varistain™ 
Gemini (Thermo Fisher Scientific, Великобритания). 
Морфологическое исследование и фотографиро-
вание гистологических микропрепаратов образцов 
проводили с использованием прямого микроскопа 

Eclipse Ni (Nikon, Япония) и цифровой камеры Nikon 
(Япония) c программой компьютерного анализа изо-
бражений NIS-Elements D 5.20.00 (Nikon, Япония). 
Морфологическое исследование включало оценку 
изменений в органах и тканях на предмет явлений 
аутолиза.

Экспериментальные данные обрабатывали с ис-
пользованием программного обеспечения GraphPad 
Prism 8 (GraphPad Software, США). Все результаты 
представлены в виде среднего и стандартного откло-
нения (M ± SD). Проверку на нормальность распре-
деления значений проверяли с использованием кри-
терия Шапиро – Уилка. Для проверки значимости 
различий между исследуемыми группами использо-
вали дисперсионный анализ с поправкой на множе-
ственное сравнение Бенджамини – Хохберга. Взаи-
мосвязь между признаками оценивали при помощи 
коэффициента корреляции Пирсона. Статистически 
значимыми считали различия при уровне р < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
В настоящем исследовании была проведена оцен-

ка качества РНК, выделенной из почек, печени и 
головного мозга мышей в условиях, близких к тем, 
которые используются при аутопсии человека, а в 
качестве индикатора целостности РНК был исполь-
зован показатель RQN (RNA Quality Number).

Установлено, что в тканях почек, печени и го-
ловного мозга мышей, отобранных непосредствен-
но после проведения эвтаназии, величины RQN 
составляли 8,86 ± 0,49; 8,48 ± 0,44 и 8,36 ± 0,61  
соответственно (рис. 1 a, c, e). При расчете вели-
чины RQN учитываются доли площадей пиков 18S  
и 28S на электрофореграмме по сравнению с об-
щей площадью под кривой, долю крупных молекул  
по сравнению с мелкими и высоту пиков 18S  
и 28S, что позволяет получить исчерпывающую 
информацию о степени деградации молекул РНК 
[13]. Значения RQN располагаются в диапазоне от 
1 до 10, где 10 соответствует максимальной целост-
ности выделенной РНК. Полученные результаты 
указывают на высокую сохранность молекул РНК 
в отобранных образцах и согласуются с данными 
литературы [14].

Хранение мышей после эвтаназии при комнатной 
температуре в течение 3 ч не приводило к сниже-
нию величины целостности РНК во всех исследуе-
мых органах (см. рис. 1, a, c, e). Целостность РНК, 
выделенной из почек мышей после дальнейшего 
хранения при температуре 4 °С в течение 12 ч, сни-
жалась на 34,9% (p < 0,0001), печени – на 15,8%  
(p = 0,0443) (см. рис. 1, а, с). Дальнейшее увеличе-
ние посмертного интервала до 24, 48 и 72 ч при 4 °С 
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сопровождалось последовательным снижением ве-
личин целостности РНК для тканей обоих органов, 
значения RQN для которых в конечной точке состав-
ляли 4,00 ± 0,86 и 4,81 ± 0,35 соответственно. 

Таким образом, выделенная из тканей почек мы-
шей РНК была в большей степени подвержена дегра-
дации с увеличением сроков посмертного интерва-
ла. В то же время образцы РНК головного мозга не 

демонстрировали существенного изменения показа-
теля RQN во всех временных точках (см. рис. 1, е). 
Важно отметить, что величина отношения 260/280, 
характеризующая чистоту выделенной тотальной 
РНК, для всех образцов РНК находилась в диапа-
зоне от 2,0 до 2,3 и не наблюдалось существенных 
изменений этого показателя сразу после эвтаназии 
животных и в разные сроки посмертного интервала. 

Рис. 1. Величина показателя целостности РНК RQN (RNA Quality Number) и ее зависимость от времени после эвтаназии 
в почках (a, b), печени (c, d) и головном мозге (e, f) мышей.  Здесь и на рис. 2, 3 первые 3 ч после эвтаназии трупы мышей 
находились при комнатной температуре, затем были перемещены в холодильник (4 °С). Количество животных в каждой 
группе – 5. * различия статистически значимы (p < 0,05) с группой животных, подвергнутых некропсии сразу после эвта-

назии (0 ч) 

  0            3           12          24           48          72
Время, ч

0                 20                40                60                80 
Время, мин

  0            3           12          24           48          72
Время, ч

0                 20                40                60                80 
Время, мин

  0            3           12           24          48          72
Время, ч

0                 20                40                60                80 
Время, мин

10

8

6

4

2

0

10

8

6

4

2

0

10

8

6

4

2

0

10

8

6

4

2

0

10

8

6

4

2

0

10

8

6

4

2

0

a       b

c       d

e       f

Почки Почки

Печень Печень

Головной мозг Головной мозг

Y = –0,06078*Х + 7,664
r2 = 0,6543

Y = –0,04808*Х + 7,843
r2 = 0,7238

Y = –0,01243*Х + 8,303
r2 = 0,2739

R
Q

N
R

Q
N

R
Q

N

R
Q

N
R

Q
N

R
Q

N



10 Bulletin of Siberian Medicine. 2024; 23 (4): 5–14

Обнаружена отрицательная линейная зависи-
мость между показателем RQN и длительностью 
посмертного интервала для образцов печени и почек 
животных (см. рис. 1, b, d). В то же время такая зави-
симость для тканей головного мозга мышей не про-
демонстрирована (см. рис 1, f). Полученные резуль-
таты свидетельствуют о том, что степень деградации 
РНК зависит от типа ткани и величины посмертного 
интервала.

Известно, что целостность молекул РНК име-
ет важное значение при проведении эксперимен-
тов, направленных на оценку экспрессии генов 
[14]. Для оценки взаимосвязи сохранности РНК 
аутопсийной ткани мышей и результатов молеку-
лярно-биологических исследований в отобранных 
образцах почек, печени и головного мозга методом 
РТ-ПЦР оценивалась экспрессия генов домашне-
го хозяйства – Actb, Epas1 и Rps18. В качестве ре-
ферентного гена был выбран Actb вследствие его 
высокой стабильности в посмертно отобранных  
тканях [15].

В результате проведенных экспериментов уста-
новлено, что в тканях почек мышей после хранения 
эвтаназированных животных в течение 12 ч (3 ч при 
комнатной температуре и 9 ч при 4 °С) значитель-
но снижается экспрессия гена Epas1: с 1,5 ± 0,4 до  
0,9 ± 0,3 усл. ед. (p = 0,0167). В печени экспрессия 
этого гена снижается только через 48 ч после эвта-
назии (1,4 ± 0,4 усл. ед. через 3 ч и 0,7 ± 0,2 усл. ед. 
через 48 ч соответственно, p = 0,0141). Увеличение 
времени посмертного интервала приводило к даль-
нейшему снижению уровня экспрессии гена Epas1 в 
почках и печени (рис. 2, а, с). 

Интересно, что ткани почек и печени демонстри-
руют незначительное увеличение экспрессии гена 
Rps18 через 12 ч после эвтаназии мышей (на 15,4% в 
почках и на 30,0% в печени в сравнении с аутопсий-
ным материалом, отобранным через 3 ч) (см. рис. 2, 
b, d). В дальнейшем экспрессия этого гена снижает-
ся и через 72 ч хранения тканей составляет в почках  
0,6 ± 0,1 усл. ед. (через 3 ч 1,3 ± 0,3 усл. ед.,  
p = 0,0012) и в печени 0,5 ± 0,2 усл. ед. (через 3 ч  
1,0 ± 0,3 усл. ед., p = 0,0454). 

В то же время величина экспрессии генов Epas1 и 
Rps18 в головном мозге животных остается стабиль-
ной во всех временных точках и не демонстрирует 
значительного снижения через 72 ч после проведе-
ния эвтаназии (см. рис 1, e, f).

Таким образом, показанные динамические изме-
нения паттернов экспрессии генов мышей согласу-
ются с приведенными выше результатами оценки 
целостности РНК и зависят от исследуемого органа 
и длительности посмертного интервала. 

Для характеризации посмертных изменений в 
образцах аутопсийного материала (почек, печени 
и головного мозга) мышей было проведено пато-
морфологическое и гистологическое исследование 
(рис. 3).

В образцах тканей, полученных от эксперимен-
тальных животных в различных временных точках 
(0, 3, 12, 24, 48 и 72 ч после эвтаназии мышей), ги-
стоархитектоника органов была сохранена. В почках 
на всех сроках эксперимента корковое и мозговое 
вещество дифференцировалось отчетливо, канальцы 
почек были без особенностей, явлений аутолиза на 
светооптическом уровне обнаружено не было. При 
исследовании образцов печени гистоструктура орга-
на также была сохранена, в части препаратов име-
лись липидные включения в цитоплазме гепатоцитов 
и явления зернистой дистрофии. Явлений аутолиза 
во всех исследованных образцах не обнаружено. В 
головном мозге отмечался слабо выраженный пери-
целлюлярный отек, макро- и микроглия были сохра-
нены, явлений аутолиза во всех исследованных об-
разцах не обнаружено (см. рис. 3).

Таким образом, на микроскопическом уровне не 
было обнаружено явных морфологических измене-
ний, таких как аутолиз и дегенеративные процессы, 
что не исключает наличия ультраструктурных пато-
логических изменений [16].

ОБСУЖДЕНИЕ
Целостность молекул РНК имеет первостепенное 

значение при проведении экспериментов, направ-
ленных на оценку экспрессии генов выделенной 
РНК, особенно при проведении современных высо-
котехнологичных исследований с использованием 
микрочипов и мультиомиксных технологий [13, 17]. 
Действительно, одной из основных проблем, возни-
кающих при работе с аутопсийными тканями, явля-
ется выраженная разнородность образцов, поскольку 
факторы, определяющие молекулярные параметры, 
до и после смерти невозможно полностью контроли-
ровать [18, 19].

Понимание взаимосвязи изменений, наступа-
ющих в разные сроки посмертного интервала при 
работе с аутопсийными образцами, с качеством об-
разцов и корректностью интерпретации результатов 
молекулярно-биологических исследований, включая 
целостность РНК и профиль экспрессии генов, имеет 
большое значение [20].

Поэтому в настоящем исследовании было про-
ведено изучение закономерности морфологических 
изменений, величины целости РНК и паттернов экс-
прессии генов тканей мышей, отобранных при ау-
топсии в контролируемых условиях.
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Рис. 2. Экспрессия генов Epas1 и Rps18 в почках, печени и головном мозге мышей в разные сроки после эвтаназии, оценен-
ная относительно гена-рефери Actb (actin beta)
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Проведение анализа показало наличие тканеспе- 
цифичности потери целостности РНК в различные 
сроки посмертного интервала. При этом почки и 
печень демонстрируют отрицательную зависимость 
показателя целостности РНК (RQN) с увеличением 
времени перед забором образцов. Напротив, образ-
цы тканей головного мозга в гораздо меньшей сте-
пени подвержены посмертным изменениям, выра-
жающимся в снижении показателя RQN. Подобные 
результаты были получены ранее в экспериментах 
по изучению влияния посмертного интервала на ка-
чество изолированной тотальной РНК мозга мышей 
Balb/c [21].

Оценка целостности РНК имеет важное значе-
ние для получения надежных результатов об уровне 
экспрессии генов [22]. Значения числа целостности 
РНК располагаются в диапазоне от 1 до 10 [13], где 
значения RQN выше 8,0 указывают на высокую це-
лостность образцов РНК, от 5,0 до 8,0 – на умеренно 
деградированные образцы, а ниже 5,0 – на наличие 
значительной деградации [23]. RQN, равный 5, ча-
сто используется в качестве критерия для включе-
ния биологических образцов в исследование, хотя в 
литературных источниках отсутствует консенсус на 
этот счет [23].

Ткани почек и печени мышей в конечной точке 
наблюдения (72 ч после проведения эвтаназии) про-
демонстрировали снижение значений RQN более 
чем на 50% до 4,0 ± 0,86 и 4,81 ± 0,35 соответствен-
но, что согласуется со значительным уменьшением 
количества мРНК стабильно экспрессируемых генов 
Epas1 и Rps18. Действительно, в отдельных рабо-
тах показано, что целостность рибосомальной РНК, 
выражаемая в RQN, может использоваться как аль-
тернативный показатель качества информационной 
РНК (мРНК) [9, 22].

В то же время результаты гистологического иссле-
дования с использованием рутинной окраски не отра-
жают динамические процессы деградации тканей в 
посмертном периоде на молекулярном уровне. Для 
выявления закономерностей развития ультраструк-
турных изменений требуются исследования с приме-
нением методов электронной микроскопии [16].

Таким образом, величина целостности РНК 
(RQN) в аутопсийных тканях является важным пре-
диктором качества образца для молекулярно-био-
логических исследований, включая анализ экспрес-
сии генов. Проведение дальнейших исследований 
позволит выявить закономерности, описывающие 
взаимосвязь молекулярных профилей тканей, полу-

Рис. 3. Микроскопическая картина почек, печени и головного мозга мышей в разные сроки после эвтаназии.  
Окраска гематоксилином и эозином, ×10

Время, ч                       Почки                                      Печень                                Головной мозг

Буйко Е.Е., Перина Е.А., Васильченко Д.В. и др. Динамические изменения целостности РНК, экспрессии генов



13

Оригинальные  статьи

Бюллетень сибирской медицины. 2024; 23 (4): 5–14

ченных от трупов и биопсийного материала, и стан-
дартизировать протоколы обращения с аутопсийным 
материалом для получения информативных резуль-
татов в мультиомиксных исследованиях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенного исследования уста-

новлено, что деградация РНК в динамике посмерт-
ного периода протекает тканеспецифично и в наи-
большей степени выражена в почках и печени 
экспериментальных животных, в отличие головного 
мозга. В тканях почек и печени мышей значительно 
снижается экспрессия стабильно экспрессируемых 
генов Epas1 и Rps18. Величина экспрессии генов 
Epas1 и Rps18 в головном мозге животных остается 
стабильной во всех временных точках и не демон-
стрирует значительного снижения через 72 ч после 
проведения эвтаназии. 

Обнаруженные динамические изменения пат-
тернов экспрессии генов мышей согласуются с ре-
зультатами оценки целостности РНК и зависят от 
исследуемого органа и длительности посмертного 
интервала. Таким образом, величина целостности 
РНК (RQN) в аутопсийных тканях является важ-
ным предиктором качества образца для молекуляр-
но-биологических исследований, включая анализ 
экспрессии генов.
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