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INTRODUCTION
In life sciences, a  large amount of important infor-
mation can be obtained only by directly study-
ing biosystems, considering all complex internal 
processes and interactions. Under in vivo condi-
tions, while maintaining intercellular interactions, 
transport of substances and signals, one can hope 
to obtain a  real picture of the processes occurring 
in biological tissues. A  living organism consists of 
trillions of cells [1], where each individual cell is 
a chemical factory that synthesizes and disposes of 
some substances and stimuli to produce other ones 
and transfers them further down the chain to one 
of the trillions of recipients, or maybe all at once. 
And all this in absolute “silence”, using only the 
language of physico-chemical “gestures”. Yet, it is 
necessary and possible to study this intricate sys-
tem, and photons turn out to be the main tool here, 
allowing information to be recorded in an intuitive 
way, on the one hand, and realizing sufficient reso-
lution when analyzing a living system, on the other 
hand. Optical spectroscopy and microscopy meth-
ods are among the most effective ways to study 
the structure and dynamics of complex molecular 
systems, nanostructures and materials based on 
them [2–9] and are widely used for diagnostics and 
therapy in biology and medicine [10–14].

The standard in the field of observation is in  vitro 
cell microscopy (from Latin “in  glass”), when a  cel-
lular specimen is studied in real time under high 
magnification in artificially created conditions. 
However, it is not difficult to understand that 
most of the information associated with signals 
from other cells (endocrine  –  ​from distant cells, 
paracrine  –  ​from neighboring cells) is completely 
lost with this approach. A  complete picture of the 
mutual influence of cells on each other can be 
preserved using ex vivo (lat. “from life”) histologi-
cal approaches, when a  fixed thin tissue sample is 
analyzed, but at the same time, there is obviously 
a  loss of data on the development of processes over 
time.

From what has been said, in modern biology and 
medicine, approaches are extremely in demand that 
provide long-term monitoring of a  living organism 
in real time at the level of its individual cells and/or 
cell systems, which is quite difficult to implement 
due to the limited penetration of radiation from 
the optical range of the spectrum in biological tis-
sues. However, there are several methods to work 
around this problem. For example, clarification 
methods [15] can be used when the transparency 
of tissues (mainly integuments) for incident light 
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ВВЕДЕНИЕ
В  науках о  жизни большой объем важной инфор-
мации может быть получен только при непо-
средственном изучении живых систем с  учетом 
всех сложных внутренних процессов и  взаимо-
действий. В условиях in vivo, при сохранении меж-
клеточных взаимодействий, транспорта веществ 
и сигналов можно надеяться на получение реаль-
ной картины процессов, протекающих в биологи-
ческих тканях. Живой организм состоит из трил-
лионов клеток  [1], где каждая отдельная клетка 
является химической фабрикой, синтезирующей 
и утилизирующей одни вещества и стимулы для 
того, чтобы производить другие и  передавать 
их дальше по цепочке одному из триллионов 
адресатов, а  может быть, и  всем сразу. И  все 
это в абсолютном «молчании», с использованием 
лишь языка физико-химических «жестов». Тем не 
менее, изучать эту запутанную систему необхо-
димо и возможно, и главным инструментом здесь 
оказываются фотоны, с одной стороны, позволяю-
щие регистрировать информацию интуитивно 
понятным способом, с  другой стороны, реали-
зующие достаточное разрешение при анализе 
живой системы. Методы оптической спектроско-
пии и  микроскопии являются одними из наи-
более эффективных способов изучения структуры 
и  динамики сложных молекулярных систем, 
наноструктур и  материалов на их основе  [2–9] 
и  широко используются для диагностики и  тера-
пии в биологии и медицине [10–14].

Стандартом в  области наблюдения является 
клеточная микроскопия, проводимая in vitro 
(от  лат. «в  стекле»), когда клеточный препа-
рат изучается в  реальном времени под боль-
шим увеличением в  искусственно созданных 
условиях. Однако нетрудно понять, что боль-
шая часть информации, связанная с  сигналами 
от других клеток (эндокринными  –  ​от далеких 
клеток, паракринными  –  ​от соседних), полно-
стью теряется при таком подходе. Цельную кар-
тину взаимного влияния клеток друг на друга 
можно сохранить, если использовать ex  vivo (лат. 
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increases due to modification of their structural 
and optical properties by immersion in biocompat-
ible optical clearing agents that equalize the optical 
properties of diffusers. It is possible to do otherwise 
and shift radiation into spectral regions in which 
it weakly interacts with body tissues  –  ​into the so-
called spectral “transparency windows” of tissues 
[15, 16] located in the near infrared or X-ray spectral 
range. Finally, you can get around the problem by 
choosing the geometry of the experiment to cre-
ate a  real window for observation. All these meth-
ods, combined under the general name “intravital 
microscopy” [17] (microscopy of biosystems), today 
make it possible to achieve significant progress in 
life sciences, since they do not disrupt the picture 
of complex intercellular interaction [18] and provide 
real-time observation at the level of individual cells 
and cellular structures [19].

In this paper, we demonstrate an example of an 
implementation of an in vivo method for observing 
laboratory mice using an original dorsal skinfold 
design. In this design, the fold of skin on the ani-
mal’s back is lifted above the main surface of the 
body and fixed by a  special camera with an opti-
cally transparent window, which makes it possible 
to conduct observations with a total duration of up 
to several weeks [20]. It is shown that even in the 
most basic configuration, using an inverted optical 
microscope, it is possible to observe subcutaneous 
layers of biological tissues and blood vessels (includ-
ing capillaries), as well as register the processes 
occurring in them at the level of individual cells in 
real time.

1.	 THE METHOD OF EXPERIMENT
The experimental scheme is shown on Fig. 1. Micro-
scopic studies were performed using an inverted 
fluorescence microscope Motic AE31E with an incan-
descent lamp as a  white light source and a  mer-
cury lamp for fluorescence imaging. For additional 
labeling of biological tissues, a  fluorescent dye 
Cy‑5‑amine with absorption (emission) maxima at 
wavelengths of 646 (662) nm was used. An appro-
priate set of spectral filters was used to excite and 
detect fluorescence. A  Raptor Photonics camera 
(digital FALCON EMCCD FA285-CL) was used to reg-
ister optical signals.

The dorsal chamber and the table compatible 
with a  standard microscope were designed by us 
independently and made of biocompatible polycar-
bonate on a 3D printer [21]. The key difference of the 
dorsal chamber we used is the minimized weight 
of the device. It is well known that commercially 

«из  жизни») гистологические подходы, когда 
анализируется фиксированный тонкий образец 
ткани, но при этом со всей  очевидностью про-
исходит потеря данных о развитии процессов во 
времени.

Из сказанного ясно, что в  современной био-
логии и  медицине чрезвычайно востребованы 
подходы, обеспечивающие длительный мони-
торинг живого организма в  режиме реального 
времени на уровне его отдельных клеток и/или 
систем клеток, что довольно сложно реализовать 
из-за сильного поглощения излучения оптиче-
ского диапазона спектра в биологических тканях. 
Тем не менее, существует ряд методов, позволя-
ющих обойти эту проблему. Например, можно 
использовать методы просветления  [15], когда 
прозрачность тканей (в  основном, покровов) для 
падающего света повышается благодаря моди-
фикации их структурных и  оптических свойств 
путем иммерсии в  биосовместимых оптических 
просветляющих агентах, выравнивающих пока-
затели рассеивателей. Можно поступать иначе 
и  сдвигать излучение в  спектральные области, 
в  которых оно слабо взаимодействует с  тканями 
организма,  ​в  так называемые спектральные 
«окна прозрачности» тканей  [15,  16], расположен-
ные в  ближнем инфракрасном или рентгенов-
ском диапазоне спектра. Наконец, можно обойти 
проблему специальным выбором геометрии 
эксперимента  –  ​созданием реального окна для 
наблюдения. Все эти методы, объединенные под 
общим названием «интравитальная микроско-
пия»  [17] (микроскопия живых систем), сегодня 
дают возможность достичь значительного про-
гресса в  науках о  жизни, поскольку они не нару-
шают картины сложного межклеточного вза-
имодействия  [18] и  обеспечивают наблюдение 
в реальном времени на уровне отдельных клеток 
и клеточных структур [19].

В  данном обзоре мы демонстрируем пример 
реализации in vivo метода наблюдения лабора-
торных мышей с  использованием оригинальной 
конструкции дорсальной кожной складки. В этой 
конструкции складка кожи на спине животного 
приподнимается над основной поверхностью 
тела и фиксируется специальной камерой с опти-
чески прозрачным окном, что дает возможность 
проводить наблюдения общей продолжительно-
стью до нескольких недель  [20]. Показано, что 
даже в  самой базовой конфигурации с  использо-
ванием инвертированного оптического микро-
скопа можно наблюдать подкожные слои биоло-
гических тканей и кровеносные сосуды (вплоть до 
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available titanium chambers reach up to 30–40% of 
the animal’s weight, which causes not only exces-
sive injury to animals [22], but also leads to sig-
nificant physiological changes in the observation 
process, for example, due to the production of the 
stress hormone corticosterone [23].

To prepare for the experiment, the dorsal 
chamber was surgically mounted on the mouse’s 
back with fixation using a  5–0 monofil thread. 
All manipulations with animals were performed 
using general injection anesthesia by administer-
ing a  combination of Zoletil- Xylazine drugs (20–40 
mg/kg of Xylazine intramuscularly and 5–10 mg/kg 
of Zoletil intraperitoneally 10 minutes after Xyla-
zine). To reduce light scattering, a thin layer of skin 
was resected on one side of the skinfold up to the 
muscular fascia. Microscopy was performed using 
a  set of standard 4–40× micro lenses. Th e resulting 
images and videos were processed in the ImageJ 
program.

2.  LIGHT-FIELD MICROSCOPY 
IN WHITE LIGHT

Th e results obtained using the brightfield tech-
nique are illustrated in Fig. 2. Th e technique makes 
it possible to observe various components of sub-
cutaneous tissues: the vascular bed, as well as 
rounded subcutaneous fat cells (adipocytes). At 
the same time, the morphology of the vascular 
network can be traced almost to the scale of capil-
laries: the red marks show the sequential branch-
ing of a  large vessel up to terminal arterioles 

капилляров), а  также регистрировать процессы, 
происходящие в них на уровне отдельных клеток 
в реальном масштабе времени.

1. МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА
Схема эксперимента предоставлена на рис.  1. 
Микроскопические исследования проводили 
с  использованием инвертированного флуо-
ресцентного микроскопа Motic AE31E с  лампой 
накаливания в  качестве источника белого света 
и ртутной лампой для визуализации во флюорес-
центном режиме. Для дополнительного маркиро-
вания биотканей использовали флуоресцентный 
краситель Cy-5-amine с  максимумами поглоще-
ния (эмиссии) на длинах волн 646 (662) нм. Для 
возбуждения и  детектирования флуоресценции 
использовали соответствующий набор спектраль-
ных фильтров. Для регистрации оптических 
сигналов использовали камеру Raptor Photonics 
(digital FALCON EMCCD FA285-CL).

Дорсальная камера и  совместимый со стан-
дартным микроскопом столик были спроектиро-
ваны нами самостоятельно и изготовлены из био-
совместимого поликарбоната на 3D-принтере [21]. 
Ключевым отличием использованной нами 
дорсальной камеры является минимизирован-
ный вес устройства. Хорошо известно, что ком-
мерчески доступные титановые камеры дости-
гают до 30–40% веса животного, что вызывает 
не только избыточное травмирование живот-
ных  [22], но и  приводит к  существенным физио-
логическим изменениям в  процессе наблюде-

Рис. 1. Схема эксперимента: мышь с установленной дорсальной камерой фиксируется на специальном столике, 
который устанавливается в микроскопе для проведения исследования. Для реализации этого подхода можно 
использовать стандартный оптический микроскоп, применяемый для исследования клеток и гистологии тканей
Fig. 1. Experimental scheme: a mouse with a dorsal chamber installed is fi xed on a special stage, which is installed in a microscope 
for research. To implement this approach, a standard optical microscope can be used to study cells and tissue histology
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(~15  μm). The detailed picture makes it possible 
to study many pathophysiological processes. For 
example, vascular growth and development (angio-
genesis) can be investigated in response to damage 
or chemical stimulus, or pathological formation 
in the dorsal window area. In addition, the model 
makes it possible to directly observe vasodilation 
and vasoconstriction (respectively, dilation or nar-
rowing of the lumen of blood vessels) under chemi-
cal or thermal influences or inflammation, which 
is extremely valuable, since usually such data are 
studied only indirectly [24]. Clear distinctness of 
vasa vasorum vessels which are thin vessels branch-
ing directly from large ones and feeding their walls 
and nearby tissues (branches are marked in Fig. 2a 
in green), – ​can be used to study some common vas-
cular pathologies. For example, violations in their 
work hypothetically can cause inflammation in the 
walls of large vessels and lead to the development 
of atherosclerosis [25].

ния, например, из-за выработки гормона стресса 
кортикостерона [23].

Для подготовки к  эксперименту дорсальную 
камеру хирургически устанавливали на спину 
мыши с  фиксацией с  помощью нити Моно-
фила  5-0. Все манипуляции с  животными про-
водили с  применением общей инъекционной 
анестезии путем введения комбинации препа-
ратов Золетил-Ксилазин (20–40  мг / кг Ксилазина 
внутримышечно и  5–10  мг / кг Золетила внутри-
брюшинно через 10 минут после Ксилазина). Для 
уменьшения светорассеяния из исследуемой 
области удаляли тонкий участок кожи вплоть 
до мышечной фасции с  одной из сторон кожной 
складки. Микроскопию проводили с  использо-
ванием набора стандартных микрообъективов 
4–​40×. Полученные изображения и  видео обраба-
тывали в программе ImageJ.

2.	� СВЕТЛОПОЛЬНАЯ МИКРОСКОПИЯ 
В БЕЛОМ СВЕТЕ

Результаты, полученные 
с  использованием методики 
в  светлом поле, иллюстрирует 
рис.  2. Видно, что методика 
позволяет наблюдать различ-
ные компоненты подкожных 
тканей: сосудистое русло, 
а  также округлые подкожные 
жировые клетки (адипоциты). 
При этом морфология сосуди-
стой сети прослеживается прак-
тически до масштаба капил-
ляров: красными метками 
показано последовательное вет-
вление крупного сосуда вплоть 
до терминальных артериол 
(~15  мкм). Такая детализация 
дает возможность изучать мно-
гие патофизиологические про-
цессы. Например, можно иссле-
довать рост и  развитие сосудов 
(ангиогенез) в  ответ на повреж-
дение или химический стимул 
либо патологическое образо-
вание в  области дорсального 
окна. Кроме того, модель дает 
возможность прямого наблю-
дения вазодилатации и  вазо-
констрикции (соответственно, 
расширения или сужения про-
света кровеносных сосудов) при 
химических или термических 

Рис. 2. Изображение, созданное методом светлопольной микроскопии 
в белом свете, биоткани живой мыши в окне наблюдения дорсальной камеры: 
а) – ​полученное при низком увеличении (красными точками отмечено 
последовательное ветвление крупного сосуда, зелеными точками – ​сосуды 
vasa vasorum, синими точками – ​более глубокий слой адипозной (жировой) 
ткани; b) – ​полученное при более высоком увеличении (красным пунктиром 
отмечены элементы адипозной ткани (на вставке – статистика 
распределения по размерам отдельных адипоцитов)
Fig. 2. An image created by light-field microscopy in white light of the biological 
tissue of a living mouse in the observation window of the dorsal chamber: 
a) obtained at low magnification (red dots indicate sequential branching of a large 
vessel, green dots indicate vasa vasorum vessels, blue dots indicate a deeper layer 
of adipose (fat) tissue; b) obtained at a higher magnification (the red dotted line 
marks the elements of adipose tissue (in the insert – size distribution of adipocytes)

a) 500 мкм | µm b) 100 мкм | µm
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воздействиях или воспале-
ниях, что крайне ценно, так 
как обычно подобные данные 
изучаются лишь косвенно  [24]. 
Четкая различимость сосу-
дов типа vasa vasorum  –  ​тон-
ких сосудов, ответвляющихся 
напрямую от крупных и питаю-
щих их стенки и  близлежащие 
ткани (ответвления отмечены 
на рис.  2a зеленым цветом),  –  ​
может быть использована для 
изучения некоторых распро-
страненных патологий сосудов. 
Так, нарушения в  их работе по 
одной из гипотез могут быть 
причиной возникновения вос-
палений в  стенках крупных 
сосудов и  приводить к  разви-
тию атеросклероза [25].

Как видно из рис.  2b, ока-
зывается доступной для иссле-
дований также и  адипозная 
(жировая) ткань. Это позволяет 
изучать ее физиологию, а также 
заболевания, связанные с  нару-
шениями метаболизма, в  т. ч. 
сахарный диабет  [26]. Мы под-
считали статистику макси-
мальных диаметров адипо-
цитов (рис.  2b) и  обнаружили, 
что она соответствует нормаль-
ному закону распределения, 
при этом среднее значение 
размера элемента адипозной 
ткани 42 ± 12 мкм.

3.	� ТЕМНОПОЛЬНАЯ 
ФЛУОРЕСЦЕНТНАЯ 
МИКРОСКОПИЯ

Флуоресцентная микроско-
пия в  широком поле позво-
ляет существенно расширить 
круг изучаемых биопроцессов 
и  получить ценные данные 
в  режиме реального времени. 
Так, уже через несколько секунд 
после введения флуоресцент-
ного красителя в  кровоток 
малого животного в  области 
дорсальной складки начинают 
заметно окрашиваться круп-
ные сосуды с  максимумом по 

Рис. 3. Изображение участка сосудистой сети при малом увеличении: 
a) – ​светлопольное; b) – ​флуоресцентное (окраска с помощью 
флуоресцентного красителя Cy‑5‑amine)
Fig. 3. Image of a section of the vascular network at low magnification:  
a) light-field; b) fluorescent (coloring with Cy‑5‑amine fluorescent dye)

a) 200 мкм | µm b) 200 мкм | µm

Рис. 4. Определение траекторий движения отдельных клеток 
крови, непрерывно циркулирующих по артериолам и капиллярам: 
а) – ​изображение, полученное во время эксперимента, иллюстрирует 
положение индивидуальных окрашенных компонентов кровотока; 
b) – ​суммарное наблюдение (разверстка кадров за 30 секунд) за 
положением маркированных флюоресцентным красителем клеток крови 
(каждая фиолетовая окружность соответствует положению клеток, 
определяемых на отдельных кадрах рис. 4а)
Fig. 4. Determination of the trajectories of individual blood cells continuously 
circulating through arterioles and capillaries: a) the image obtained during 
the experiment illustrates the position of individual-colored components of the 
blood flow; b) total 30 sec-accumulated distribution of blood cells marked with 
fluorescent dye positions (each purple circle corresponds to the position of cells 
identified in individual frames on Fig. 4a)

a)    50 мкм | µm b)    50 мкм | µm
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As can be seen from Fig. 2b, adipose (fat) tissue 
is also available for research. This allows us to study 
physiology, as well as diseases associated with met-
abolic disorders, including diabetes mellitus [26]. 
We calculated the statistics of maximum adipocyte 
diameters (Fig. 2b) and found that it corresponds to 
the normal distribution law, while the average size 
of the adipose tissue element is 42 ± 12 μm.

3.	� DARK-FIELD FLUORESCENCE 
MICROSCOPY

Widefield fluorescence microscopy makes it pos-
sible to significantly expand the range of biopro-
cesses under study and to obtain valuable data in 
real time. Within a  few seconds after the intro-
duction of fluorescent dye into the bloodstream of 
a  small animal, large vessels begin to noticeably 
fluoresce around the dorsal skinfold with a  maxi-
mum intensity at times of 3 to 5 minutes. The col-
oring details can be evaluated on Fig. 3, where the 
same area of the dorsal window is shown in two 
modes at low magnification (4× lens).

Fig. 3b shows that at a  characteristic scale of 
20–30 μm, approximately corresponding to the size 
of adipocytes, a  thin mesh structure of the col-
ored capillary network appears in the fluorescent 
mode. At a  higher magnification (magnification 
of the 40× lens), it becomes possible to observe 
the trajectories of individual blood components 
(Fig. 4) continuously circulating through arterioles 
and capillaries. Single 230 × 230 μm frame (Fig. 4a) 
can contain 20 to 40 individual blood cells mov-
ing simultaneously along their trajectories, leav-
ing the observation area, then returning to it. If 
we take a  set of sequential observation frames 
for a  time interval of 30 seconds and mark the 
recorded cells with dots in each of them, we get 
a picture of cell movement (Fig. 4b). It displays sta-
tistics of particle registration in different parts of 
the frame. As video-observation shows, this time 
interval provides approximately double the time 
reserve allowing for the passage of the slowest 
moving cell through an entire frame. In addition 
to the morphology of the vascular network, this 
brief analysis makes it possible to qualitatively 
judge the average speed of cell movement: it is 
lower in regions where the dots (in  Fig. 4b) are 
located more densely. It is also possible to draw 
qualitative conclusions about the most “popular” 
trajectories of movement: they are seen most dis-
tinctly. It is interesting to note that even being in 
one vessel, the trajectories of the cells do not fill it 
completely, leaving voids.

интенсивности на временных отрезках 3–5 минут. 
О  детализации окрашивания можно судить по 
рис. 3, где в двух режимах показана одна и та же 
область дорсального окна при малом увеличении 
(объектив 4×).

На рис.  3b видно, что на характерном мас-
штабе 20–30  мкм, примерно соответствующем 
размеру адипоцитов, во флуоресцентном режиме 
проявляется тонкая сетчатая структура окрашен-
ной капиллярной сети. При большем увеличе-
нии (увеличение объектива 40×) возникает воз-
можность наблюдения траекторий движения 
отдельных компонент крови (рис. 4), непрерывно 
циркулирующих по артериолам и  капиллярам. 
Так в кадр размером 230 × 230 мкм2 (рис. 4а) попа-
дает одновременно от  20 до  40 индивидуальных 
клеток крови, движущихся по своим траекто-
риям, то покидая область наблюдения, то вновь 
возвращаясь в  нее. Если взять последовательный 
набор кадров наблюдения за временной интер-
вал в  30  с и  отметить точками в  каждом из них 
регистрируемые клетки, то получится картина 
движения клеток (рис. 4b). Она отображает стати-
стику регистрации частиц в разных частях кадра. 
Как показывает видеонаблюдение, этот интер-
вал обеспечивает приблизительно двукратный 
запас времени на прохождение всего кадра самой 
медленно двигающейся клеткой. Помимо мор-
фологии сосудистой сети, этот экспресс-анализ 
дает возможность качественно судить о  средней 
скорости движения клеток: она ниже там, где 
точки (на  рис.  4b) расположены плотнее. Также 
можно сделать качественные выводы и  о  наибо-
лее «популярных» траекториях движения: точки 
расположены реже. Интересно отметить, что 
даже при расположении в  одном сосуде траекто-
рии клеток не заполняют его полностью, остав-
ляя пустоты.

Флуоресцентное окрашивание в  in vivo экспери-
менте предоставляет обширные возможности для 
наблюдений, например, фармакокинетики пре-
паратов, в т. ч. параметров экстравазации из кро-
вотока в ткани [27] и средств доставки лекарств [28], 
работы клеток иммунной системы  [29], микро-
циркуляции в опухолевых тканях [30].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение биологических процессов с  помощью 
света сегодня широко распространено и  рутинно 
используется как в  in vitro, так и  в  ex vivo методи-
ках. Однако как фотография уступает по количе-
ству деталей видеофайлу, а видеозапись уступает 
реальному зрению, так и  обычная микроско-
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Fluorescent staining in an in vivo experiment 
provides extensive opportunities for observations, 
for example, of the pharmacokinetics of drugs, 
including parameters of extravasation from blood 
flow to tissues [27] and drug delivery [28], the work 
of immune cells [29], microcirculation in tumor 
tissues [30].

CONCLUSION
The study of biological processes using light is 
widespread today and is routinely used in both 
in vitro and ex vivo techniques. However, just in the 
same way as photography is inferior in the num-
ber of details to a  video file, and video recording 
is inferior to real vision, the standard microscopy 
of cells or tissues contains only a  small part of 
the rich picture of biological processes. Intravi-
tal microscopy makes it possible to make prog-
ress in overcoming the shortcomings of standard 
techniques. We have implemented the research 
technique in one of its basic variants and dem-
onstrated the possibility of observing subcuta-
neous tissue layers, including blood vessels and 
individual blood cells in real time. Test experi-
ments have shown that the processes occurring 
in biological tissues can be recorded for a  long 
time, up to weeks. Assessing the potential of 
the implemented technique, we count on broad 
cooperation and the introduction of this promis-
ing method into everyday research practice both 
in areas of basic research and actual biomedical 
practice, for example, to study the pharmaco-
kinetics of existing and developing drugs, to 
assess their interaction with body cells (includ-
ing immune cells), active and passive delivery 
processes of drugs.
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пия клеток или тканей содержит лишь малую 
часть богатой картины биологических процессов. 
Интравитальная микроскопия позволяет достичь 
прогресса в  преодолении недостатков стандарт-
ных методик. Нами была реализована методика 
исследования в  одном из ее базовых вариантов, 
и  в  данной работе мы продемонстрировали воз-
можность наблюдения подкожных слоев ткани, 
в т. ч. сосудов и отдельных клеток крови в режиме 
реального времени. Тестовые эксперименты 
показали, что протекающие в  биотканях про-
цессы можно регистрировать длительное время 
вплоть до недели. Оценивая потенциал реализо-
ванной методики, мы рассчитываем на широкую 
кооперацию и  внедрение этого многообещаю-
щего метода в  повседневную исследовательскую 
практику как для фундаментальных исследова-
ний, так и  для актуальных практических задач, 
например, для изучения фармакокинетики 
существующих и  разрабатываемых лекарствен-
ных средств, оценки их взаимодействия с  клет-
ками организма (в т. ч. иммунными), процессов 
активной и  пассивной доставки лекарственных 
средств.
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