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Задачей исследования было выявить общие закономерности проявления синергизма одновремен-
ного действия солей тяжелых металлов с ионизирующим излучением или с гипертермией. Объек-
том исследований были бактерии Escherichia coli (штамм B/r) и диплоидные дрожжевые клетки Sac-
charomyces cerevisiae (штамм XS800), на которых в стационарной стадии роста воздействовали хими-
ческими препаратами, содержащими соли тяжелых металлов (медь, платина, свинец, хром, цинк)
одновременно с гипертермией (37–60°С) или ионизирующим излучением (γ-кванты 60Co, мощ-
ность дозы 10.8 Гр/мин). Для демонстрации общности выявленных закономерностей использованы
данные по инактивации клеток китайского хомячка (СНО), опубликованные другими авторами.
Для количественной оценки степени синергизма мы использовали коэффициент синергического
усиления, определяемый отношением изоэффективных доз на теоретически ожидаемой и экспери-
ментальной кривых доза–эффект. Приводятся экспериментальные результаты о выживаемости
клеток и синергическом взаимодействии повреждений от одновременного применения солей тяже-
лых металлов с ионизирующим излучением или гипертермией. Выявлены оптимальные параметры
действующих агентов, обеспечивающие максимальное синергическое взаимодействие. Любое от-
клонение этих параметров от оптимального значения приводит к снижению синергизма. Делается
вывод об универсальности выявленных закономерностей, не зависящих от природы воздействую-
щих агентов, биологических объектов и тестов. Обсуждаются возможные механизмы полученных
результатов и пути их практического использования в радиобиологии и экологии.
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Комбинированное действие различных вред-
ных факторов окружающей среды является отли-
чительной чертой современной жизни. Хорошо
известно синергическое взаимодействие физиче-
ских и химических агентов, когда их вредное дей-
ствие усиливается по сравнению с ожидаемым
действием при независимом сложении эффектов
от каждого агента [1, 2]. Описана математическая
модель, в соответствии с которой синергизм об-
условлен формированием дополнительных эф-
фективных повреждений в результате взаимодей-
ствия неэффективных повреждений, образуемых
при раздельном применении агентов [3]. Модель
прогнозирует ряд общих закономерностей прояв-
ления синергизма, которые не зависят от биоло-
гического объекта, теста и применяемых агентов.
Предсказания модели хорошо соответствуют экс-

периментальным результатам [1, 4]. Показано,
что синергизм может не наблюдаться при любых,
случайно выбранных параметрах воздействую-
щих факторов. Существует оптимальное соотно-
шение доз или интенсивностей применяемых
агентов, при которых наблюдается максимальное
синергическое взаимодействие, отклонение от
которого приводит к уменьшению синергизма,
вплоть до его полного отсутствия [5–7].

В настоящее время особое значение приобре-
тает загрязнение биосферы различными химиче-
скими агентами. Ежегодно более 500 официально
зарегистрированных веществ внедряются в прак-
тику в виде лекарственных препаратов, пищевых
добавок, пестицидов и промышленных соедине-
ний, загрязняющих окружающую среду [8]. Ясно,
что различные химические поллютанты в био-
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сфере действуют одновременно с другими факто-
рами внешней среды, синергически усиливаю-
щими их вредное действие. Многие лекарствен-
ные средства используются также в комбинации с
ионизирующим излучением или гипертермией,
применяемыми для повышения эффективности
лечения злокачественных новообразований [9,
10]. В состав различных лекарственных средств
входят соли тяжелых металлов, к которым отно-
сят группу веществ с большим атомным весом,
обладающих свойствами металлов. Некоторые
препараты для химиотерапии также содержат в
своем составе тяжелые металлы как основную со-
ставляющую. Представляет интерес исследовать
экспериментально их совместное действие с
ионизирующим излучением или гипертермией
для оптимизации методов сочетанной терапии.

Большой интерес для проблем радиобиологии
и экологии представляют малоисследованные за-
кономерности одновременного действия солей
тяжелых металлов с гипертермией, поскольку эти
элементы относятся к числу наиболее распро-
страненных токсических компонентов окружаю-
щей среды. Тяжелые металлы как микроэлемен-
ты постоянно встречаются в почве, воде, растени-
ях и организмах животных и человека. Однако их
синергическое взаимодействие с другими факто-
рами окружающей среды практически не изуче-
но. Сложность количественной оценки комбини-
рованного воздействия обуславливается двумя
факторами – недостаточностью знаний о молеку-
лярно-клеточном механизме действия каждого
фактора и их сочетаний, а также отсутствием едино-
го методологического и концептуального подхода к
изучению механизма синергического взаимодей-
ствия факторов различной природы [1, 4, 11–13].

Поэтому проблема экспериментального из-
учения синергических взаимодействий солей тя-
желых металлов с ионизирующим излучением и
гипертермией приобретает все большую актуаль-
ность. В связи с этим перед данным исследовани-
ем были поставлены следующие задачи – экспе-
риментально продемонстрировать синергическое
взаимодействие различных солей тяжелых метал-
лов с гипертермией и ионизирующим излучени-
ем, выявить общие закономерности проявления
синергических эффектов, представить их интер-
претацию.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объектом собственных экспериментальных

исследований были бактерии Escherichia coli
(штамм B/r) и диплоидные дрожжевые клетки
Saccharomyces cerevisiae (штамм XS800), на кото-
рых в стационарной стадии роста воздействовали
химическими препаратами, содержащими соли
тяжелых металлов (медь, платина, свинец, хром,
цинк) одновременно с гипертермией (37–60°С)

или ионизирующим излучением (γ-кванты 60Co,
мощность дозы 10.8 Гр/мин). Использованные в
экспериментах диплоидные дрожжевые клетки
Saccharomyces cerevisiae, штамм XS800, являются
простейшей моделью эукариотических клеток,
строение которых сходно с клетками высших ор-
ганизмов и которые характеризуются наличием
ядра и хромосом.

Гипертермию осуществляли в медицинском
водяном термостате (ELMI, TW-2.03), где нужная
температура поддерживалась в пределах ±0.1°С.
Для одновременного действия гипертермии с хи-
мическими препаратами интервал времени меж-
ду помещением клеток в предварительно прогре-
тую стерильную воду и началом воздействия
препарата составлял 0.1–0.3 мин, что было значи-
тельно меньше общей продолжительности воз-
действия. В опытах использованы следующие
растворы солей тяжелых металлов: цисплатин
(цис-диаминдихлорплатина, [Pt(NH3)2Cl2], про-
изводитель ООО ЛЭНС ФАРМ), концентрация
составляла 0.25 мг/мл; йодид свинца(II), PbI2
0.5–2.5 мг/мл; двухромовокислый калий, K2Cr2O7
5 мг/мл; сульфат меди, CuSO4 0.02 мг/мл; сульфат
цинка, ZnSO4 0.01 моль/л. Концентрации препа-
ратов подобраны экспериментально: инактива-
ция клеток от действия препарата находилась в
диапазоне 40–60%. Облучение ионизирующим
излучением проводили на установке “Исследо-
ватель”, Россия (γ-кванты 60Со, мощность дозы
10.8 Гр/мин). По окончании раздельного приме-
нения гипертермии, химических препаратов,
ионизирующего излучения и их одновременного
комбинированного воздействия клетки помеща-
ли в чашки Петри с твердой питательной средой
так, чтобы образовывались 150–200 колоний по-
сле 24-часовой инкубации бактерий при 37°С и
3–5-суточной инкубации дрожжевых клеток при
30°С. Выживаемость клеток оценивали отноше-
нием колоний, сформированных при воздей-
ствии разных факторов, к числу колоний, образо-
ванных в контроле. Все экспериментальные се-
рии повторяли 3–5 раз. Результаты представлены
в виде среднего значения и его стандартной
ошибки. Детали методов культивирования, опре-
деления выживаемости, статистической обработ-
ки описаны ранее [1, 4–6].

РЕЗУЛЬТАТЫ

На рис. 1, а–д приведены зависимости выжи-
ваемости диплоидных дрожжевых клеток S. cere-
visiae от продолжительности применения одной
гипертермии (кривые 1), воздействия только рас-
твора К2Cr2O7 (кривые 2); одновременного дей-
ствия этих агентов (кривые 4). Кривые 3 на этом
рисунке – теоретически рассчитанные кривые
выживаемости для независимого сложения эф-
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фектов от действия повышенных температур и
растворов тяжелых металлов. Отметим, что при
независимом действии агентов вероятность реги-
стрируемого эффекта, в соответствии с извест-
ным положением теории вероятности [14, 15],
определяется не простым суммированием эф-
фектов, а произведением вероятностей эффек-
тов, индуцированных каждым агентом в отдель-
ности. Так, для выживаемости клеток имеем

(1)
где S – вероятность выживаемости клеток после
комбинированного воздействия, а S1 и S2 – веро-
ятности выживаемости после действия каждого
из применяемых агентов в отдельности. Тогда по-
сле логарифмирования уравнения (1) имеем

(2)

Это означает, что независимое действие двух
агентов характеризуется сложением логарифмов
вероятностей выживаемости или другого тест-
эффекта. В соответствии со статистикой Пуассо-
на [14, 15] число повреждений, индуцированных
фактором, вызывающим инактивацию клеток,
может быть определено как

(3)
Тогда уравнение (2) означает, что суммарное

число повреждений, образуемых при независи-
мом действии двух факторов, определяется сум-
мой повреждений, образованных каждым из дей-
ствующих факторов.

Все упомянутые кривые выживаемости необ-
ходимы для определения характера взаимодей-
ствия и оценки коэффициента синергического
усиления. Из рис. 1 видно, что во всех случаях на-
блюдается их синергическое взаимодействие –
экспериментальные кривые после комбиниро-
ванного воздействия распложены ниже ожидае-
мых при независимом сложении эффектов от
каждого агента. Для количественной оценки сте-
пени синергизма мы использовали коэффициент
синергического усиления (k) [1, 4, 5], определяе-
мый отношением изоэффективных доз на теоре-
тически ожидаемой и экспериментальной кри-
вых доза–эффект. Вместо дозы в данном иссле-
довании мы использовали продолжительность
воздействия.

(4)
Фактически этот коэффициент показывает, во

сколько раз для одинакового эффекта уменьши-
лась продолжительность ожидаемого воздей-
ствия (t2) по сравнению с наблюдаемой в экспе-
рименте величиной (t1). На рис. 1, в стрелками
указан пример расчета этого коэффициента. От-
метим, что для каждой экспериментальной точки
на последующих рисунках для расчета коэффи-
циента синергического усиления (уравнение (4))

= ⋅1 2,S S S

= + = +1 2 1 2ln ln ln или lg lg lg .S S S S S S

= − ln .N S

= 2 1/ .k t t

использованы четыре таких кривых выживаемо-
сти. Аналогичный набор кривых доза–эффект
получен и для других комбинированных воздей-
ствий. В целом итоговые данные этой статьи ба-
зируются на примерно 100 кривых, описывающих
зависимость выживаемости клеток от продолжи-
тельности раздельного действия ионизирующего
излучения, гипертермии, химических агентов и
их совместного применения, а также теоретиче-
ские кривые выживаемости, рассчитанные для
независимого действия агентов. Приводить все
эти графические данные не представляется воз-
можным, но именно они использованы для полу-
чения итоговых данных на последующих рисун-
ках. Экспериментальные значения степени инак-
тивации эукариотических клеток повышенной
температурой и химическими сенсибилизатора-
ми также представлены в базе данных, получив-
шей регистрацию в Роспатенте [16]. Отметим, что
небольшие фрагменты представляемых ниже ре-
зультатов были опубликованы ранее [1, 4], но в
полном виде они представляются впервые.

На основании кривых выживаемости, пред-
ставленных на рис. 1, рассчитана зависимость ко-
эффициента синергического усиления от темпе-
ратуры, действующей одновременно с раствором
двухромовокислого калия K2Cr2O7 на диплоидные
дрожжевые клетки (рис. 1, е). Видно, что отмечается
куполообразная закономерность – синергизм сна-
чала возрастает с увеличением действующей темпе-
ратуры, достигает максимального значения и затем
снова уменьшается. На рис. 2 приведены анало-
гичные зависимости для диплоидных дрожжевых
клеток после одновременного действия гипертер-
мии с сульфатом меди (а) и цисплатином (б).
Видно, что во всех случаях также отмечается ку-
полообразная зависимость коэффициента синер-
гического усиления от действующей температуры.
Внутри диапазона применяемых температур реги-
стрируется оптимальное значение температуры,
обеспечивающей максимальный синергический
эффект. Любое отклонение действующей темпе-
ратуры от оптимальной приводит к снижению
эффективности синергического усиления.

Представляет интерес выяснить, сохраняется
ли выявленная закономерность для прокариот и
высших эукариот. Поэтому для демонстрации
общности выявленных закономерностей мы ис-
пользовали данные по инактивации клеток ки-
тайского хомячка (СНО) при раздельном и одно-
временном действии повышенных температур
(40–43°С) и цисплатина, опубликованных други-
ми авторами [12, 13]. Используя результаты этих
авторов, мы провели количественную оценку си-
нергического взаимодействия агентов. На рис. 3
приводятся зависимости коэффициента синерги-
ческого усиления от действующей температуры
после одновременного применения гипертермии
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с сульфатом цинка ZnSO4 на инактивацию бакте-
рий Escherichia coli штамм B/r и с цисплатином на
выживаемость клеток китайского хомячка CHO.
Отметим, что для расчета последней зависимости
мы использовали данные, опубликованные дру-
гими авторами [12, 13], которые сами такую оцен-
ку не проводили. Видно, что и в этом случае на-
блюдается куполообразная зависимость коэффи-
циента синергического усиления от действующей

температуры. Таким образом, совокупность но-
вых данных, полученных в настоящей работе, по-
казывает, что эта закономерность не зависит от
варианта применяемых солей тяжелых металлов
и исследованного биологического объекта.

На рис. 4, а приведена зависимость коэффици-
ента синергического усиления от действующей
температуры после одновременного применения
гипертермии с йодидом свинца(II) PbI2 (1 мг/мл)

Рис. 1. Зависимости выживаемости диплоидных дрожжевых клеток S. cerevisiae (штамм XS800) от продолжительности
воздействия гипертермии: кривые 1 – действие только температур: а – 43°C; б – 45.5°C; в – 47°C; г – 50°C; д – 52.5°C;
кривые 2 – действие раствора K2Cr2O7 (5 мг/мл); кривые 3 – теоретически рассчитанные кривые выживаемости для
независимого сложения эффектов от действия температур и растворов тяжелых металлов; кривые 4 – эксперимен-
тально полученные кривые выживаемости после одновременного действия этих агентов; е – зависимость коэффици-
ента синергического усиления от одновременного воздействия гипертермии и раствора K2Cr2O7 (5 мг/мл).
Fig. 1. Dependence of the S. cerevisiae (strain XS800) diploid yeast cells survival on the duration of hyperthermia exposure: curves
1 – only temperatures action: a – 43°C; b – 45.5°C; c – 47°C; d – 50°C; e – 52.5°C; curves 2 – only effect of a solution of
K2Cr2O7 (5 mg/ml); curves 3 – theoretically calculated survival curves for the independent addition of effects from the action of
temperatures and solutions of heavy metals; curves 4 – experimentally obtained survival curves after the simultaneous action of
these agents; f – dependence of the synergistic enhancement ratio on the simultaneous effects of hyperthermia and K2Cr2O7
solution (5 mg/ml).
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на выживаемость диплоидных дрожжевых клеток
Saccharomyces cerevisiae (штамм XS800). Снова
четко видно существование максимального синер-
гизма при 52°С. На рис. 4, б представлена зависи-
мость коэффициента синергического усиления от
концентрации раствора йодида свинца(II) после его
одновременного применения с ионизирующим из-
лучением на выживаемость диплоидных дрожже-
вых клеток Saccharomyces cerevisiae (штамм XS800).
Видно, что при постоянной мощности дозы реги-

стрируется оптимальная концентрация препара-
та, обеспечивающая максимальный синергиче-
ский эффект.

Подчеркнем, что впервые полученные в дан-
ной работе результаты комбинированного дей-
ствия солей тяжелых металлов с гипертермией
подтверждают ранее выявленную закономерность
обнаружения максимального синергического взаи-
модействия [1, 4–6] при одновременном примене-

Рис. 2. Зависимость коэффициента синергического усиления от действующей температуры после одновременного
применения гипертермии с CuSO4 (0.02 мг/мл) (а) и с цисплатином (0.25 мг/мл) (б) на диплоидные дрожжевые клетки
S. cerevisiae (штамм XS800).
Fig. 2. The dependence of the synergistic enhancement ratio on the current temperature after the simultaneous use of hyperther-
mia with CuSO4 (0.02 mg/ml) (a) and cisplatin (0.25 mg/ml) (b) on diploid yeast cells of S. cerevisiae (strain XS800).
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Рис. 3. Зависимость коэффициента синергического усиления от действующей температуры после одновременного
применения гипертермии с сульфатом цинка ZnSO4 (0.01 моль/л) на бактерии Escherichia coli штамм B/r (а) и с цис-
платином на клетки китайского хомячка CHO (б).
Fig. 3. The dependence of the synergistic enhancement ratio on the current temperature after the simultaneous use of hyperther-
mia with zinc sulfate ZnSO4 (0.01 mol/l) on the bacteria Escherichia coli strain B/r (a) and with cisplatin on the Chinese hamster
CHO cells (b).
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нии гипертермии с различными физическими фак-
торами окружающей среды – ионизирующие излу-
чения, УФ-свет, ультразвук, неионизирующие
электромагнитные излучения СВЧ диапазона.
В этих же работах приводятся данные о синерги-
ческом взаимодействии некоторых лекарствен-
ных средств друг с другом, а также с гипертермией
и ионизирующим излучением. Совокупность ра-
нее опубликованных данных [1, 4–6] с результа-
тами настоящей работы указывает на универсаль-
ность и важность проявления максимального си-
нергического взаимодействия для различных
аспектов практических приложений радиобиоло-
гии и экологии.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ранее была предложена математическая мо-
дель, качественно прогнозирующая отмеченные
в данной работе закономерности синергического
взаимодействия гипертермии с тяжелыми метал-
лами [1, 3, 4]. В модели постулируется, что меха-
низм взаимного усиления повреждений, индуци-
рованных поражающими факторами, не связан с
ингибированием процессов клеточного восстанов-
ления от повреждений ДНК. Выдвинута гипотеза, в
соответствии с которой синергизм при комбиниро-
ванных воздействиях обусловлен формированием
дополнительных эффективных повреждений, воз-
никающих за счет взаимодействия субповрежде-
ний, не эффективных при действии каждого аген-
та в отдельности. Независимо от природы летальных

повреждений и сопровождающих их субповрежде-
ний, индуцируемых действующими агентами, мо-
дель прогнозирует, что максимальное значение
коэффициента синергического усиления дости-
гается при равенстве субповреждений от каждого
агента.

Из результатов, представленных в данной ра-
боте, очевидно, что при постоянной концентра-
ции солей тяжелых металлов с повышением дей-
ствующей температуры эффективность синерги-
ческого взаимодействия вначале возрастает,
достигает максимума и затем уменьшается. От-
сутствие синергического взаимодействия или его
небольшое значение при сравнительно длительно
действующих небольших температурах и посто-
янной концентрации солей тяжелых металлов
означает относительно большое число химиче-
ских субповреждений и малое число термических
субповреждений, т.е. отсутствие равенства субпо-
вреждений, формируемых от каждого агента.
Увеличение коэффициента синергического уси-
ления с дальнейшим повышением действующей
температуры обусловлено увеличением числа со-
ответствующих термических субповреждений и
постепенное снижение химических субповре-
ждений. Максимальное значение коэффициента
синергического усиления достигается при равен-
стве термических и химических субповреждений.
Дальнейшее повышение действующей темпера-
туры приводит к снижению эффекта синергизма
из-за уменьшения продолжительности одновре-
менного применения факторов и соответствую-

Рис. 4. Зависимость коэффициента синергического усиления от действующей температуры после одновременного
применения гипертермии с йодидом свинца(II) PbI2 (1 мг/мл) на выживаемость диплоидных дрожжевых клеток (а);
зависимость коэффициента синергического усиления от концентрации раствора йодида свинца(II) PbI2 после его од-
новременного применения с ионизирующим излучением (60Co, 10.8 Гр/мин) на выживаемость диплоидных дрожже-
вых клеток (б).
Fig. 4. The dependence of the synergistic enhancement ratio on the current temperature after the simultaneous use of hyperther-
mia with lead iodide PbI2 (1 mg/ml) on the survival of diploid yeast cells (a); dependence of the synergistic enhancement ratio
on the concentration of the solution of lead iodide PbI2 after its simultaneous use with ionizing radiation (60Co, 10.8 Gy/min)
on the survival of diploid yeast cells (b).
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щего снижения числа субповреждений, сформи-
рованных химическим агентом. При высоких
температурах образуется большое число термиче-
ских повреждений и соответствующих им субпо-
вреждений, т.е. условие достижения максималь-
ного синергизма снова нарушается и синергизм
уменьшается вплоть до его полного отсутствия.

Существование оптимального соотношения
доз воздействующих агентов и их интенсивно-
стей, обеспечивающих максимум синергического
взаимодействия, указывает на возможность учета
синергизма в медицинской радиологии для до-
стижения оптимального соотношения применяе-
мых факторов, обеспечивающих максимальный
коэффициент синергического усиления, а также
на необходимость учета синергизма при экологи-
ческом нормировании безопасных уровней за-
грязнения окружающей среды поллютантами, в
том числе и тяжелыми металлами.

Данная работа выполнена при сравнительно
высоких температурах и концентрациях тяжелых
металлов. Возникает вопрос, сохранится ли выяв-
ленная закономерность при малых концентраци-
ях тяжелых металлов и меньших значениях дей-
ствующей температуры. В нескольких наших
предыдущих публикациях было показано, что
чем меньше интенсивность одного из применяе-
мых факторов, тем при меньшей интенсивности
другого фактора достигается максимальный си-
нергизм [5, 7, 11]. Такая закономерность указыва-
ет на принципиальную возможность существова-
ния оптимальной действующей температуры,
обеспечивающей максимальное синергическое
взаимодействие при малых концентрациях и ин-
тенсивностях вредных факторов, реально встре-
чающихся в биосфере.

Результаты, полученные в данной работе, бы-
ли качественно интерпретированы с помощью
ранее описанной математической модели синер-
гизма [1, 3, 4]. В предлагаемой модели синергизм
обусловлен дополнительными эффективными
повреждениями, возникающими в результате
взаимодействия субповреждений, индуцирован-
ных обоими агентами. Модель не связана с моле-
кулярной природой эффективных повреждений
или субповреждений, которые упоминаются, ме-
ханизм их взаимодействия еще предстоит выяс-
нить. Более того, природа субповреждений и их
взаимодействия может отличаться для различных
биологических объектов и применяемых агентов.
Однако полученные результаты характеризуют
универсальную значимость закономерностей,
выявленных в данной работе, и указывают на
приемлемость идей рассматриваемой модели для
дальнейшего анализа проблем синергизма в ра-
диобиологии и экологии.
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Patterns of Synergic Interaction Display after Heavy Metals Combined 
with Hyperthermia or Ionizing Radiation

M. S. Tolkayevaa, A. N. Filimonovab, O. A. Vorobeya, E. S. Evstratovab,#, and V. G. Petina

a A. Tsyb Medical Radiological Research Center – branch of the National Medical Research Radiological Center 
of the Ministry of Health of the Russian Federation, Obninsk, Russia

b National Medical Research Radiological Center of the Ministry of Health of the Russian Federation, Obninsk, Russia
#E-mail: ekevs7240@mail.ru

The objective of the study was to identify the general patterns of synergism display after simultaneous action
of heavy metal salts with ionizing radiation or with hyperthermia. The objects of research were Escherichia
coli bacteria (strain B/r) and diploid yeast cells of Saccharomyces cerevisiae (strain XS800), which were treated
with chemical preparations containing salts of heavy metals (copper, platinum, lead, chromium, zinc) at the
stationary stage of growth simultaneously with hyperthermia (37–60°С) or ionizing radiation (γ-rays 60Co,
dose rate 10.8 Gy/min). To demonstrate the generality of the revealed patterns, we used data on the inactiva-
tion of Chinese hamster cells (CHO) published by other authors. To quantify the degree of synergism, we used
a synergistic enhancement ratio determined by the division of isoeffective doses on the theoretically expected
and experimental dose-response curves. Experimental results related with cell survival and the synergistic in-
teraction of the simultaneous application of heavy metal salts with ionizing radiation or hyperthermia are pre-
sented. The optimal parameters of acting agents that provide the highest synergistic interaction have been re-
vealed. Any deviation of these parameters from the optimal value leads to a decrease in synergism. It is con-
cluded on the existence of general pattern revealed, which does not depend on the nature of the acting agents,
biological objects and tests. Possible mechanisms of the results obtained and directions of their practical ap-
plication in radiobiology and ecology are discussed.

Keywords: ionizing radiation, heavy metals, hyperthermia, synergism, bacteria, yeast, mammalian cells
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