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Ïðîöåññû ðåïàðàöèè ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ èãðàþò âàæíóþ ðîëü êàê â ïîääåðæàíèè
ãåíåòè÷åñêîé ñòàáèëüíîñòè, òàê è â îòâå÷àåìîñòè îïóõîëåâûõ êëåòîê íà ïðîâîäèìóþ
õèìèî- è ðàäèîòåðàïèþ. Ñëåäîâàòåëüíî, èçó÷åíèå ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ ðåãóëÿ-
öèè ïðîöåññîâ ðåïàðàöèè ïîâðåæäåííîé ÄÍÊ ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ñ òî÷êè çðåíèÿ îöåíêè
âîñïðèèì÷èâîñòè îïóõîëåâûõ êëåòîê ê õèìèîïðåïàðàòàì è ðàäèîòåðàïèè è ìîæåò áûòü
èñïîëüçîâàíî â äàëüíåéøåì â êà÷åñòâå ïðîãíîñòè÷åñêîãî êðèòåðèÿ �îòâå÷àåìîñòè� îïó-
õîëåâûõ êëåòîê íà ïðîòèâîîïóõîëåâóþ òåðàïèþ.

Öåëü. Èçó÷èòü àêòèâíîñòü ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà)-ïîëèìåðàç â óñëîâèÿõ ñíèæåíèÿ óðîâ-
íÿ ýêñïðåññèè áåëêà PML â ôèáðîáëàñòàõ ÷åëîâåêà.

Ìåòîäû.Ôèáðîáëàñòû ÷åëîâåêà ëèíèè BJ êóëüòèâèðîâàëè â ñðåäå DMEM/199 ñ äî-
áàâëåíèåì ýìáðèîíàëüíîé òåëÿ÷üåé ñûâîðîòêè, ãëóòàìèíà è àíòèáèîòèêîâ. Ñíèæåíèÿ
óðîâíÿ ýêñïðåññèè áåëêà PML äîñòèãàëè ïóòåì òðàíñôåêöèè êîðîòêèõ èíòåðôåðèðó-
þùèõ ðèáîíóêëåèíîâûõ êèñëîò (êèÐÍÊ). Äëÿ èíäóêöèè ïîâðåæäåíèé äåçîêñèðèáîíó-
êëåèíîâîé êèñëîòû (ÄÍÊ) èñïîëüçîâàëè õèìèîïðåïàðàòû (äîêñîðóáèöèí è ãèäðîêñè-
ìî÷åâèíó) è èîíèçèðóþùåå èçëó÷åíèå. Àêòèâíîñòü ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà)-ïîëèìåðàçû â
óñëîâèÿõ èíäóêöèè äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ, à òàêæå ïðîöåññû ðåïàðàöèè âûøåóêà-
çàííûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ îöåíèâàëè ìåòîäàìè èììóíîôëþîðåñöåíöèè è èììóíîáëîò-
òèíãà.

Ðåçóëüòàòû. Ñíèæåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè áåëêà PML ñ ïîìîùüþ êèÐÍÊ ïðèâîäè-
ëî ê çíà÷èòåëüíîìó ïîâûøåíèþ àêòèâíîñòè ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà)-ïîëèìåðàçû, î ÷¼ì ñâè-
äåòåëüñòâîâàëî óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ïîëèìåðîâ. Äàííûé ýôôåêò áûë âûðà-
æåí êàê â îòñóòñòâèè ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, èíäóöèðîâàííûõ õèìèîïðåïàðàòàìè è èîíè-
çèðóþùèì èçëó÷åíèåì, òàê è â óñëîâèÿõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, èíäóöèðîâàííûìè âû-
øåíàçâàííûìè ôàêòîðàìè. Ïåðâûé ôåíîìåí, ïî âñåé âèäèìîñòè, ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì
ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, âîçíèêàþùèõ âñëåäñòâèå îøèáîê ðåïëèêàöèè, â òî âðåìÿ êàê âòî-
ðîé ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ïðèçíàêîì íåñïîñîáíîñòè êëåòîê ñî ñíèæåííîé ýêñïðåññèåé áåëêà
PML, ðåïàðèðîâàòü ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ, âûçûâàåìûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûìè ïðåïàðàòà-
ìè. Â óñëîâèÿõ íîêäàóíà áåëêà PML òàêæå âûÿâëåíî íàðóøåíèå ïðîöåññîâ ðåïàðàöèè
ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â íàðóøåíèè äèíàìèêè ôîêàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ
áåëêîâ-ðåïàðàíòîâ â ìåñòàõ ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ.

Âûâîä. Ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà)-ïîëèìåðàç â óñëîâèÿõ íîêäàó-
íà PML è ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, èíäóöèðîâàííûõ õèìèîïðåïàðàòàìè è èîíèçèðóþùèì
èçëó÷åíèåì, ÿâëÿåòñÿ ñâèäåòåëüñòâîì ðàçâèòèÿ êîìïåíñàòîðíîé ðåàêöèè â óñëîâèÿõ
íàðóøåíèé ïðîöåññîâ ðåïàðàöèè äâóíèòåâûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ. Ïîëó÷åííûé íàìè ôåíî-
ìåí ñîçäàåò ïðåäïîñûëêè äëÿ ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé ïî ðàñøèðåíèþ
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ñïåêòðà çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, ïîòåíöèàëüíî âîñïðèèì÷èâûõ ê òåðàïèè
èíãèáèòîðàìè ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà)-ïîëèìåðàçû.

Ñëîâà áëàãîäàðíîñòè

Âûðàæàþ áëàãîäàðíîñòü ìîèì íàó÷íûì ðóêîâîäèòåëÿì: çàâåäóþùåìó êàôåäðîé ïàòî-
ôèçèîëîãèè ÊÃÌÓ, ïðîôåññîðó Áîé÷óêó Ñåðãåþ Âàñèëüåâè÷ó è çàâåäóþùåìó êàôåä-
ðîé áèîõèìèè ÊÃÌÓ, ïðîôåññîðó Ìóñòàôèíó Èëüøàòó Ãàíèåâè÷ó

2


