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	1.1 Молекулярні шляхи реалізації апоптозу 

Стор 43абз1
Слід відмітити, що мітохондріальний шлях радіаційно-індукованого апоптозу передбачає активацію каспази-3 і в цьому випадку у протео-літичний каскад залучається ініціаторна каспаза-9. Вихід з мітохондрій цитохрому с сприяє перетворенню прокаспази-9 у активну форму за участі білка Араf. Молекули прокаспази-9 залишаються з’єднаними з Араf 
	Дисертація ДРАГАН Л.П. (2007 р.)
Стор 24 абз2
Слід відмітити, що мітохондріальний шлях реалізації апоптозу передбачає активацію переважно каспази-3, однак в даному випадку до взаємодії залучається ініціаторна каспаза-9. Вивільнення з мітохондрій цитохрому с викликає АТФ‑залежне перетворення прокаспази-9 у активну форму за участі цитоплазматичного фактору АPAF-1
стор.520-527  Kevin M Prise, Giuseppe Schettino, Melvyn Folkard New insights on cell death from radiation exposure // The Lancet Oncology (2005)
стор. 303 – 313 Robert Z. Orlowski The role of the ubiquitin-proteasome pathway in apoptosis // Cell Death and Differentiation (1999) 
стор. 68- 70 (глава 2. Apoptosis, 2.1. Morphological and biochemical features ) APOPTOSIS AND MEDICINE Edited by Tobias M. Ntuli // First published August, 2012 Printed in Croatia  286р
стор. 49-51 Фільченков О.О., Стойка Р.С. Апоптоз і рак: від теорії до пактики  ‑ Тернопіль; ДТМУ, 2006 – 524с.
стор 27-45 Е. Ф. Лушников, А. Ю. Абросимов Гибель клетки (апоптоз)] /. - М. : Медицина, 2001.

	1.2 Модифікуючі ефекти інозину на перебіг 
радіаційно–індукованого апоптозу
Стор. 46

Так, за умови рентгенівського опромінення мишей в дозі 7,5 Гр профілактичне введення інозину сприяло виживанню близько 32% тварин порівняно з 6% за дії променевого чинника у контролі [58]  
	Представлений матеріал був проаналізований, опрацьований та представлений в  одноосібних публікаціях Драган Л.П:
1)Модифікація радіаційно-індукованого апоптозу лімфоїдних клітин // Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2008. С.247-249

2)Рибоксин-залежна корекція ефекту іонізуючого випромінювання при апоптотичних явищах у лімфоїдних клітинах щурів // Матеріали Науково-ппрактичноїї конференції “Здобутки клінічної і експериментальної медицини”-Тернопіль 2010. – С. 143-144.
3)Рибоксин-залежна компенсація клітинного рівня АТФ у тимоцитах за радіаційного ураження щурів // Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2010. С.363-369.
4)Застосування рибоксину в корекціі апоптотичних явищ в лімфоідних тканинах радіаційно-опромінених тварин // Патологія -2011,-Т.8, № 2, -С. 96-98.
5)Рибоксин-зависимая коррекция эффекта ионизирующего облучения при апоптотических явлениях в лимфоидных клетках крыс// Тезисы Российской научной конференции “Острые проблемы разработки противолучевых средств: консерватизм или модернизация”-  Москва, 2012 – С.36.
Стор 40 (дисертація Драган Л.П.)
Так, за умови опромінення безпорідних мишей R‑променями в дозі 7,5 Гр профілактичне введення рибоксину сприяє виживанню близько 32% порівняно з тваринами, що зазнали дії променевого чинника [13].

	Стор 72

3.1 Дослідження структурного стану ДНК у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
	Дослідження структурного стану ДНК у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину було проаналізовано та опубліковано в публікаціях :

Драган Л.П., Филенко О.М Влияние ионизирующей радиации на структурное состояние ДНК хроматина и поиск веществ с протекторными свойствами // Сб. науч. трудов «Актуальные проблемы экологической физиологии, биохимии и генетики животных» Саранск: Типография ООО «Мордовия-ЭКСПО»,- 2009. – С.41-44.(2009)
Стор. 520-528 Kevin M Prise, Giuseppe Schettino, Melvyn Folkard New insights on cell death from radiation exposure // The Lancet Oncology (2005 ) 

	3.1.2 Дослідження рівня одно- та дволанцюгових розривів ДНК у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації  та на фоні введення інозину 
Стор72
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Рівень одноланцюгових розривів ДНК у лімфоцитах тимусу (А) та селезінки (Б) щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
Стор 74
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Рівень дволанцюгових розривів ДНК у лімфоцитах тимусу (А) та селезінки (Б) щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 

Стор 77 рис.3.3
[image: image29.emf]
Відносний вміст полідезоксирибонуклеотидів у лімфоцитах тимусу щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину:
Згідно з одержаними результатами, за дії на щурів променевого чинника в досліджуваних дозах спостерігається статистично вірогідне та залежне від дози іонізуючої радіації зростання вмісту ПДН у клітинах тимусу та селезінки. Як видно з рис. 3.3 через 3 год після загального опромінення піддослідних тварин в дозі 1,0 Гр відбувається збільшення у 1,57 раза кількості ПДН у лімфоцитах тимусу. Підвищення дози радіації до 7,78 Гр призводить до подальшого накопичення у клітинах полідезокси-рибонуклеотидів, рівень яких зростає втричі порівняно з контролем 
Стор 79 абз 3
Враховуючи той факт, що специфічним біохімічним маркером радіаційно-індукованої апоптотичної загибелі лімфоцитів є впорядкована міжнуклеосомна фрагментація хроматину, на наступному етапі роботи ми проводили електрофоретичне розділення фрагментів ДНК, виділеної зі спленоцитів та тимоцитів опромінених тварин. За даними літератури [117,118], такий тип деградації хроматину супроводжується появою фрагментів, кратних розмірам нуклеосом (180-200 п.н.- LMW DNA), що характеризують-ся значно більшою ніж високомолекулярна ДНК рухливістю і під час електрофорезу в агарозному гелі розташовуються у вигляді своєрідної "драбини"

 Стор 80 абз 2- стор 81
В умовах нашого експерименту застосування інозину не викликає міжнуклеосомної деградації ядерного матеріалу при його введенні інтактним тваринам. 

За дії на щурів рентгенівського випромінювання на фоні попереднього введення препарату на електрофореграмах спостерігали появу дискретних зон, проте інтенсивність змін була менш виражена порівняно з відповідними результатами при опроміненні в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр. З огляду на те, що глибина деструкції хроматину визначається кількістю ДНК, яка зазнала деградації, отримані дані щодо ефекту інозину на міжнуклеосомну фрагментацію узгоджуються з показаним нами зниженням вмісту ПДН у клітинах тварин, що зазнали опромінення на фоні введення інозиту, та свідчать на користь покращення метаболічного стану лімфоцитів при застосуванні препарату.

Стор 81 

[image: image5.emf]
Рис. 
Електрофореграма хроматину лімфоцитів тимусу щурів 

Стор 82 абз 1
Таким чином, одержані нами дані по накопиченню у лімфоцитах полідезоксирибо​нуклеотидів та результати електрофоретичного розділення хроматину свідчать, що через три години після дії на тварин іонізуючої радіації в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр у лімфоїдних клітинах тимусу і селезінки спостерігаються значні деструктивні зміни, пов’язані з пошкодженням структурної організації хроматину, що супроводжується посиленням деградації ядерного матеріалу і, згідно з сучасними даними, класифікується як прояв апоптотичної загибелі клітини [18, 120].

 Стор 82 

[image: image6.emf] Рис. 3.6 Електрофореграма хроматину лімфоцитів селезінки щурів: 
	Стор. 96-100  Дисертація ДРАГАН Л.П. 
експериментальні дані отримані у 2003 р., представлені в таблиці переформатовані  Андрійчук Т. Р. в діаграми:
Таблиця 3
Вплив іонізуючої радіації в дозі 1,0 Гр і 7,78 Гр на рівень одно- та двонланцюгових розривів ДНК у лімфоїдних клітинах тимуса і селезінки щурів (Мm; n=5)

[image: image7.emf]
Дисертація Ракши Н.Г .(2003р)
Стор 60 рис.3.3
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Відносний вміст полідезоксирибонуклеотидів у лімфоцитах тимусу щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення рибоксину: 
Згідно з одержаними результатами за дії на щурів променевого фактору в досліджуваних дозах спостерігається статистично вірогідне та залежне від дози іонізуючої радіації зростання вмісту ПДН у клітинах тимусу та селезінки. Як видно з рис. 3.3 через три години після загального опромінення піддослідних тварин в дозі 1,0 Гр відбувається збільшення кількості ПДН у тимоцитах, що становить 157% від контрольного значення. Підвищення дози радіації до 7,78 Гр призводить до подальшого накопичення у клітинах полідезоксирибонуклеотидів, рівень яких зростає втричі порівняно з контролем
Стор 63 абз 1

Враховуючи той факт, що специфічним біохімічним маркером радіаційно-індукованої інтерфазної загибелі лімфоїдних клітин є впорядкована міжнуклеосомна фрагментація хроматину, на наступному етапі роботи ми проводили електрофоретичне розділення фрагментів ДНК, виділеної з спленоцитів та тимоцитів опромінених тварин. За даними літератури 100,143,144,227] такий тип деградації хроматину супроводжується появою фрагментів, кратних розмірам нуклеосом (180‑200 пар основ), що характеризуються значно більшою ніж високомолекулярна ДНК рухливістю і під час електрофорезу в агарозному гелі розташовуються у вигляді своєрідної „драбини”. 
Стор 64
В умовах нашого експерименту застосування рибоксину не викликає міжнуклеосомної деградації ядерного матеріалу при його введенні інтактним тваринам.
Стор 66
За дії на щурів рентгенівського випромінювання на фоні попереднього введення препарату спостерігали появу дискретних зон на електрофореграмах клітин тимусу та селезінки, проте, характер змін був менш вираженим порівняно з відповідними результатами при опроміненні в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр. З огляду на те, що глибина деструкції хроматину визначається кількістю ДНК, яка зазнає деградації 15, отримані дані щодо ефекту рибоксину на міжнуклеосомну фрагментацію узгоджуються з показаним нами зниженням вмісту ПДН у клітинах тварин, що зазнали опромінення на фоні рибоксину та свідчать на користь покращення метаболічного стану лімфоцитів при введенні препарату

Стор 64

[image: image9.emf] 
Рис. 3.5 Електрофореграма хроматину лімфоцитів тимусу: 
Стор 66 абз 3
Таким чином, одержані нами дані по накопиченню у лімфоцитах полідезоксирибонуклеотидів та результати електрофоретичного розділення хроматину свідчать, що через три години після дії на тварин іонізуючої радіації в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр у лімфоїдних клітинах тимусу і селезінки спостерігаються значні деструктивні зміни, пов’язані з пошкодженням структурної організації хроматину, що супроводжується посиленням деградації ядерного матеріалу і згідно з сучасними даними класифікується як прояв інтерфазної загибелі клітини 65,66. 
Стор 65 


[image: image10.emf] Рис. 3.6 Електрофореграма хроматину лімфоцитів селезінки: 

	3.1.3  Активність полі(ADP-рибозо)полімерази (ПАРП) та вміст НАД+ за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
Стор 83
[image: image11.emf]
Рис.3.7. 

Активність полі(ADP-рибозо)полімерази у лімфоцитах тимусу щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 

Стор 85
[image: image12.emf]
Рис.3.8. 

Активність полі(ADP-рибозо)полімерази у лімфоцитах селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 

Стор 86 останній абзац
Через 3 год після рентгенівського опромінення в дозі 1,0 Гр вміст НАД+ у тимусі щурів залишається у межах контрольного значення, в той час як при підвищенні дози опромінення вміст НАД+ знижується в 1,3 раза порівняно з контролем
Стор 88 


[image: image13.png]



Рис.3.10. Вміст НАД+ у лімфоцитах селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
Вміст НАД+ у лімфоцитах селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 


	Дисертація ДРАГАН Л.П.(2007р)
Визначення активності полі(ADP-рибозо)полімерази (ПАРП) можливе лише за умов дозволу на право проведення робіт з використанням джерел іонізуючого випромінювання від Державної інспекції ядерного регулювання України, Держпродспоживслужби України (використання ізотопу 8-14С-NAD+), з попереднім позитивним заключенням медобстеження та здачею іспиту по радіаційній безпеці. Дозвіл є лише у мене 

Вимірювання радіоактивності проб виконані мною у 2004р. на сцинтиляційному лічильнику Delta-300 (оригінали даних знаходяться лише у мене). Андрійчук Т.Р. не брала участі ані в розробці ідеї, ані в теоретичному опрацюванні схем дослідів, ані в матеріально-технічному забезпеченні умов проведення експериментів, ані в аналізі, осмисленні отриманих результатів та в написанні наукових праць Весь цей час вона займалась виключно педагогічною роботою (доцент кафедри біохімії) та виконувала обов’язки секретаря вченої ради Д 26.001.24(де відбувся захист її дисертації)
Представлені діаграми Андрійчук Т.Р, було подано в іншому форматі
Стор 82 , 83 , 85, 86                
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Рис. 3.12. Активність ПАРП у тимоцитах щурів за дії іонізуючої радіації через 30 хв після  опромінення та на фоні введення рибоксину
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Рис. 3.15. Активність ПАРП у спленоцитах щурів за дії іонізуючої радіації через три години після  опромінення та на фоні введення рибоксину

Стор 88  абзац.3
Через три години після тотального рентгенівського опромінення в дозі 1,0 Гр вміст НАД+ у тимусі щурів залишається у межах контрольного значення, в той час як при підвищенні дози опромінення вміст НАД+ знижувався на 22% у порівнянні з контролем.
Стор 89 
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Експериментальні дані отримані у 2003 р., представлені в таблиці (дис. робота Драган Л.П.) переформатовані  Андрійчук Т. Р. в діаграми

	3.2 Оцінка рівня транскрипційних факторів та активності каспази-2 у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 
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3.2.4.Активність каспази-2 у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 
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4.1. Рівень Fas-рецептора та активність каспази-8 у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації
5.3 Активність каспази-9 та рівень AIF у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації
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Активність каспази-9 у лімфоцитах селезінки щурів за дії іонізуючої радіації: 


	Представлений матеріал привласнений здобувачем  з опублікованих одноосібних статей Драган Л.П. 
Весь експериментальний матеріал по дослідженню активності каспаз -2, -8, -9,-6, -3 та катепсину В у лімфоїдних клітинах тимуса та селезінки щурів за дії іонізуючої радіації запозичений Андрійчук Т.Р. без мого відома Експериментальні дані по комплексному визначенню активності каспаз -2, -8, -9,-6, -3 та катепсину В отримані особисто мною у 2005 році та вперше (більш не публікувались співробітниками лабораторії) представлені в одноосібних публікаціях:
1) Радіаційно - індуковані особливості каспазного каскаду в тимоцитах та спленоцитах щурів //Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2011. - С.375-385.  
2)Стан каспазного каскаду в клітинах селезінки щурів за радіаційно-індукованого апоптозу // Медична та клінічна хімія  2011,-Т.13, № 4, -С. 29-32.
3) Характер змін в активності цистеїнових протеїназ та міжнуклеосомної деградації ДНК тимоцитів щурів за радіаційно-індукованого апоптозу// Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2012. - С.373-383
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	6.1 Активність лізосомальної протеїнази катепсину В у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
Стор 143 
Необхідно відмітити, що за умов опромінення тварин на фоні введення інозину відмічається пригнічення активності ферменту порівняно з активністю ферменту у опромінених лімфоцитах тимусу щурів.
	Дослідження проводились мною у 2003р та представлені в дис. роботі (Стор 64-74 Дисертація ДРАГАН Л.П.(2007р)
Стор. 68 посл абз
Слід зазначити, що за умов опромінення тварин на фоні введення рибоксину, відмічається пригнічення активності катепсину В на 19 і 13 % порівняно з активністю ферменту у тимоцитах  тварин опромінених відповідно в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр.

	7.2 Рівень генерування супероксидних радикалів за дії променевого чинника 
 Стор 168-173
Рівень генерування супероксидних аніон–радикалів у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину  
	Текст механічно скопійований з дисертаційної роботи Ракши Н.Г.(2003)
Сотр 104-107
3.4.2. Рівень генерування супероксидних аніон-радикалів
Пояснення впливу інозину в даному підрозділі взагалі відсутній

	стор. 173-181
7.3 Ксантиноксидазна активність у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
	Стор95-104 Текст механічно скопійований з дисертаційної роботи Ракши Н.Г.(2003р)
3.4.1. Активність ксантиноксидази та ксаниндегідрогенази 

	Стор 182-183 
7.4 Супероксиддисмутазна активність у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 

За нормальних умов в організмі підтримується певне співвідношення між активністю компонентів антиоксидантної системи, що забезпечують необхідну стаціонарну концентрацію низькомолекулярних метаболітів та реакціями, пов’язаними з продукуванням цих метаболітів. Відомо, що дія на організм іонізуючої радіації супроводжується істотним порушенням антирадикального захисту організму внаслідок зсуву рівноваги у прооксидантно-антиоксидантній системі у бік надмірного генерування АКМ [378]. 

Враховуючи сучасні уявлення щодо провідної ролі СОД у метаболізмі активних форм оксигену та суттєвий внесок супероксидних радикалів в індукцію і розвиток оксидативного стресу, нами проводилися дослідження 

активності цитоплазматичної Сu2+-Zn2+-вмісної СОД у лімфоїдних клітинах тимусу та селезінки за дії низької та летальної доз. 

В умовах нашого експерименту було встановлено статистично вірогідне підвищення активності СОД у лімфоцитах тимусу через 30 хв та три години після дії на тварин рентгенівського випромінювання в дозах 1,0 та 7,78 Гр 

Стор 186-188
Активність ферменту тісно пов’язана з інтенсивністю процесів ПОЛ і залежить від вмісту у клітинах продуктів пероксидації ліпідів – надмірне накопичення токсичних інтермедіатів викликає гальмування активності СОД та інших ферментів антиоксидантної системи. Таким чином, підвищення активності ферменту у лімфоцитах тимусу щурів можна розглядати як відповідь на променеву активацію процесів ПОЛ. В той час як показане нами зниження активності супероксиддисмутази у лімфоцитах селезінки, найімовірніше, може бути обумовлено зростанням вмісту продуктів ПОЛ (зокрема пероксиду водню) за рахунок дискоординації дії компонентів антиоксидантної ферментної системи та виступати проявом їх поступового ушкодження активними продуктами пероксидного окиснення ліпідів 

Дані літератури щодо участі АКМ в окислювальній деструкції мембранних білків цитоплазми та органел дозволяють припустити, що внутрішньоклітинне зниження ферментативної активності СОД може бути наслідком окиснювальної модифікації молекули ферменту. Показано, що безпосереднім інактивуючим фермент агентом є гідроксильний радикал ОН¯, який утворюється у реакціях Фентона і Хабер-Вайса з пероксиду водню за умови надлишку супероксиду……. 
Таким чином, за дії на щурів іонізуючої радіації спостерігаються порушення у функціонуванні ферменту супероксиддисмутази – важливої ланки антиоксидантного захисту організму, що забезпечує регуляцію вільнорадикальних процесів клітинного метаболізму. 
	стор. 107-113  Текст механічно скопійований з дисертаційної роботи Ракши Н.Г. .(2003р)
3.4.3. Визначення активності супероксиддисмутази 

Стор 107-108 
За нормальних умов в організмі підтримується певне співвідношення між активністю компонентів антиоксидантної системи, що забезпечують необхідну стаціонарну концентрацію низькомолекулярних метаболітів та реакціями, пов’язаними з продукуванням цих метаболітів. Відомо, що дія на організм іонізуючої радіації супроводжується істотним порушенням антирадикального захисту організму внаслідок зсуву рівноваги у прооксидантно‑антиоксидантній системі у бік надмірного генерування АКМ [12,13]. 

Враховуючи сучасні уявлення щодо провідної ролі СОД у метаболізмі активних форм кисню та суттєвий внесок супероксидних радикалів в індукцію і розвиток оксидативного стресу нами проводилися дослідження активності цитоплазматичної Сu2+-Zn2+-вмісної СОД у лімфоїдних клітинах тимусу та селезінки за дії низької та летальної доз. 

В умовах нашого експерименту було встановлено статистично вірогідне підвищення активності СОД у лімфоцитах тимусу через три години після дії на тварин рентгенівського випромінювання в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр. 
Стор 112-113
Активність ферменту тісно пов’язана з інтенсивністю процесів ПОЛ і залежить від вмісту у клітинах продуктів пероксидації ліпідів – надмірне накопичення токсичних інтермедіатів викликає гальмування активності СОД та інших ферментів антиоксидантної системи 12,36. Таким чином, підвищення активності ферменту тимоцитів щурів можна розглядати як відповідь на променеву активацію процесів ПОЛ 74. В той час як показане нами зниження активності супероксиддисмутази у лімфоцитах селезінки, найімовірніше, може бути обумовлено зростанням вмісту продуктів ПОЛ (зокрема перекису водню) за рахунок дискоординації дії компонентів антиоксидантної ферментної системи та виступати проявом їх поступового ушкодження активними продуктами перекисного окиснення ліпідів. 
Літературні дані щодо участі АКМ в окиснювальній деструкції білків дозволяють припустити, що зниження ферментативної активності СОД може бути наслідком окиснювальної модифікації молекули ферменту.
………
Безпосереднім інактивуючим фермент агентом виступає гідроксильний радикал ОН¯, що утворюється у реакціях Фентона і Хабер‑Вайса з перекису водню за умови надлишку супероксиду [39,96]. ………..
Таким чином, за дії на тварин іонізуючої радіації спостерігаються порушення у функціонуванні ферменту супероксиддисмутази – важливої ланки антиоксидантного захисту організму, що забезпечує регуляцію вільнорадикальних процесів клітинного метаболізму. 

	Стор 188-193
7.5 Каталазна активність у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
	Результати досліджень були опубліковані в одноосібній статті Драган Л.П.
Аналіз процесів пероксидного окиснення ліпідів у деяких радіочутливих органах тварин за їх променевого ураження та можливі шляхи корекції // Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2013. - С.301-314

	Стор 193-198
7.6 Окислювальна модифікація білків у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 
	Текст механічно скопійований з дисертаційної роботи Ракши Н.Г. .(2003р)
Стор 114-118   
3.4.4.Оцінка ступеня окиснювальної модифікації білкових молекул 

	РОЗДІЛ 8. АКТИВНІСТЬ ЕФЕКТОРНИХ КАСПАЗ ТА ВИЗНАЧЕННЯ СТАДІЙ ПЕРЕБІГУ РАДІАЦІЙНО-ІНДУКОВАНОГО АПОПТОЗУ

 8.1  Стор 200 
Дослідження активності каспази – 3 у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 
Стор 201
[image: image25.emf]
Рис. 8.1. 

Активність каспази-3 у лімфоцитах тимусу щурів за дії іонізуючої радіації: 

Через 3 год після опромінення щурів у досліджуваних дозах (1,0 та 7,78 Гр) спостерігається подальша стимуляція активності каспази-3 у лімфоцитах тимусу щурів, яка підвищувалась у 2,7 раза та у 5 раз відносно контрольних величин, відповідно за обох доз опромінення.

Стор202 абз1
Згідно з нашими результатами, у лімфоцитах селезінки через 30 хв після дії іонізуючої радіації у дозі 1,0 Гр спостерігається підвищення активності каспази-3 у 1,3 раза порівняно з контрольним значенням. Рис. 
Стор 202
[image: image26.emf]
Рис. 8.2. 

Активність каспази-3 у лімфоцитах селезінки щурів за дії іонізуючої радіації: 
Стор 219  
Також постпроменеве зниження пулу макроергу пов’язують з радіаційними порушеннями метаболізму пуринів.
	СКОПІЙОВАНО З ДИСЕРТАЦІЇ ДРАГАН Л.П
стор 74
3.4. Дослідження активності каспази –3 у тимоцитах та спленоцитах щурів за дії іонізуючої радіації
Стор 77
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 Рис. 3.10. Активність каспази-3 у тимоцитах щурів за дії іонізуючої радіації 
Через три години після опромінення щурів у досліджуваних дозах (1,0 Гр, та 7,78 Гр) спостерігається значне підвищення активності   каспази-3 у тимоцитах щурів, яка підвищувалась у 2,7 та у 5 разів відносно контрольних величин відповідно.

Стор78 абз1
Згідно з нашими даними у лімфоцитах селезінки через 30 хв після дії іонізуючої радіації у дозі 1,0 Гр спостерігається підвищення активності каспази-3 у 1,28 раза порівняно з контрольним значенням, а за опромінення піддослідних тварин в дозі 7,78 Гр каспазна активність спленоцитів зростає у 1,18 раза порівняно з контрольним показником.
Стор. 78
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Рис. 3.11. Активність каспази-3 у сленоцитах щурів за дії іонізуючої радіації 
Стор 94 абз 2 
Також післяпроменеве зниження пулу макроергу  пов’язують з радіаційним порушенням біосинтезу пуринів [91].

	8.2 Дослідження активності каспази – 6 у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 
	Представлений матеріал привласнений здобувачем з опублікованих одноосібних статей Драган Л.П. 
Експериментальний матеріал був отриманий особисто мною у 2005р та вперше представлений в одноосібних публікаціях:

1) Радіаційно - індуковані особливості каспазного каскаду в тимоцитах та спленоцитах щурів //Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2011. - С.375-385.  

2)Стан каспазного каскаду в клітинах селезінки щурів за радіаційно-індукованого апоптозу // Медична та клінічна хімія  2011,-Т.13, № 4, -С. 29-32.
3) Характер змін в активності цистеїнових протеїназ та міжнуклеосомної деградації ДНК тимоцитів щурів за радіаційно-індукованого апоптозу// Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2012. - С.373-383

	РОЗДІЛ 9. ОЦІНКА РІВНЯ АТФ ТА ФУНКЦІОНУВАННЯ СИСТЕМИ ОБМІНУ ПУРИНІВ ЗА РАДІАЦІЙНО-ІНДУКОВАНОГО АПОПТОЗУ 
стор. 217-219

9.1 Вміст АТФ у тимусі і селезінці щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 

Стор 217 початок підрозділу
Для розуміння біохімічних механізмів радіаційно - індукованого порушення функціонування лімфоцитів важливо дослідити вміст АТФ у лімфоїдних органах щурів на ранніх стадіях розвитку променевого ефекту.
Стор 218 останнє речення
Представлені дані узгоджуються з роботами [423,422], де було описано зниження концентрації АТФ у радіочутливих органах на ранніх етапах розвитку променевого ефекту.
 Також постпроменеве зниження пулу макроергу пов’язують з радіаційними порушеннями метаболізму пуринів

Стор 219 

зниження концентрації АТФ у радіочутливих органах на ранніх етапах розвитку променевого ефекту. 
Також постпроменеве зниження пулу макроергу пов’язують з радіаційними порушеннями метаболізму пуринів
Стор 29
Таким чином, в параметрах нашого експерименту з використанням хемілюмінесцентного методу, було встановлено, що після дії променевого чинника вміст АТФ зберігається на рівні, достатньому для перебігу радіаційно-індукованого апоптозу. 
	Дослідження проводилися особисто мною в Інституті експериментальної патології, онкології і радіобіології ім. Р.Є. Кавецького НАН України  (2003р). Ідея, матеріально-технічне забезпечення експериментальних досліджень та їх проведення, а також аналіз, осмислення та опрацювання для  опублікування проведено особисто мною. Оригінали експериментальних результатів (показники самописця хемілюмінометра) та їх розрахунки і робочі зошити знаходяться лише у мене. Андрійчук Т.Р. було привласнено весь зазначений матеріал без мого відома і дозволу після представлення в моїй дисертаційній роботі та в одноосібних статтях
1) Модифікація радіаційно-індукованого апоптозу лімфоїдних клітин // Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2008. С.247-249

2)Рибоксин-залежна компенсація клітинного рівня АТФ у тимоцитах за радіаційного ураження щурів // Зб. наук. праць «Сучасні інформаційні технології  управління екологічною безпекою, природокористуванням, заходами в надзвичайних ситуаціях» Київ-Харків-АР Крим. -  2010. С.363-369.
Стор 91 

Для кращого усвідомлення біохімічних механізмів радіаційно ‑ індукованого порушення функціонування лімфоцитів важливо дослідити вміст АТФ у лімфоїдних органах щурів на ранніх стадіях розвитку променевого ураження. 

Стор 94
 Закономірності змін вмісту АТФ встановлені нами узгоджуються з результатами ряду досліджень 4,5,67, де було показано зниження концентрації АТФ у радіочутливих органах на ранніх етапах розвитку променевого ефекту. …….

Також післяпроменеве зниження пулу макроергу  пов’язують з радіаційним порушенням біосинтезу пуринів [91].

(автореферат Драган Л.П. стор 10).
Внутрішньоклітинний вміст АТФ у радіочутливих органах тварин на ранніх етапах розвитку променевого ефекту може зменшуватись за рахунок посилення реакцій деградації пуринових нуклеотидів. Також післяпроменеве зниження пулу макроергу пов’язують з радіаційним порушенням біосинтезу пуринів
Стор 94

 зниження концентрації АТФ у радіочутливих органах на ранніх етапах розвитку променевого ефекту…….

Також післяпроменеве зниження пулу макроергу  пов’язують з радіаційним порушенням біосинтезу пуринів [91].

Стор 95 абз3
Таким чином, в умовах нашого досліду, з використанням люциферин-люциферазного методу, було встановлено, що після дії променевого чинника вміст АТФ зберігається на рівні, достатньому як для запуску, так і для здійснення ефекторної стадії радіаційно-індукованого апоптозу, 

	Стор. 220-226
9.2 Катаболізм пуринів у лімфоцитах тимусу і селезінки щурів за дії іонізуючої радіації 

Стор. 226 -242
9.3 Активність ферментів метаболізму пуринів у лімфоцитах тимусу та селезінки щурів за дії іонізуючої радіації та на фоні введення інозину 
	механічно скопійований з дисертаційної роботи Ракши Н.Г. .(2003р)
Стор 67-73
3.2. Катаболізм пуринів у лімфоїдних клітинах тимусу та селезінки щурів за дії рентгенівського випромінювання 
Стор.  73 -94
3.3. Дослідження активності ферментів метаболізму пуринів у лімфоцитах тимусу та селезінки щурів за променевого ураження та на фоні введення рибоксину

	Стор. 244-253

АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 
	Весь представлений аналіз та узагальнення результатів механічно зібраний та представлений з дисертації Драган Л.П. (стор 111), дисертації Ракши Н.Г. (стор. 26) та з відомих, видатних монографій про апоптоз:
1) Е. Ф. Лушников, А. Ю. Абросимов Гибель клетки (апоптоз)] /. – М. : Медицина, 2001. – 189с.
2) Фільченков О.О., Стойка Р.С. Апоптоз і рак: від теорії до пактики  ‑ Тернопіль; ДТМУ, 2006 – 524с.

3) Вересов В.Г. Структурная биология апоптоза. - Минск: Белорусская наука. -2008. -398с.

4) APOPTOSIS AND MEDICINE Edited by Tobias M. Ntuli // First published August, 2012 Printed in Croatia  286р
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