


   Научная новизна и практическая значимость. 

В диссертации впервые проведён сравнительный анализ образования 

повреждений ДНК в лимфоцитах периферической крови человека при 

воздействии трёх различных повреждающих агентов. Показано, что гидроксил-

радикал и синглетный кислород играют важную роль в образовании повреждений 

ДНК при воздействии 365 нм УФА-излучения. Впервые исследовано влияние 

нетрализаторов активных форм кислорода на выход повреждений ДНК в 

нуклеоидах лимфоцитов крови человека. Добавление нейтрализатора 

гидроксильного радикала – диметилсульфоксида или гасителя синглетного 

кислорода – азида натрия приводило к значительному снижению УФА-

индуцированных повреждений ДНК, что свидетельствует о ведущей роли этих 

активных форм кислорода в формировании УФА-индуцированных однонитевых 

разрывов и щелочнолабильных сайтов ДНК. 

Впервые изучена зависимость количественного выхода однонитевых 

разрывов и щелочнолабильных сайтов ДНК от структурной организации 

хроматина лимфоцитов периферической крови человека. Продемонстрировано, 

что инкубация клеток в гипертонических условиях приводит к увеличению выхода 

повреждений ДНК в УФА-облученных клетках. Эффект был наиболее значимым в 

присутствии 0,5 М Na+, что, по всей видимости, обусловлено диссоциацией 

гистона H1 и снижением конформационной защиты хроматина. 

Предложенный автором метод ДНК-гало может использоваться в качестве 

экспресс-метода для оценки изменения количественного выхода однонитевых 

разрывов и щелочнолабильных сайтов ДНК. 

Достоверность полученных результатов 

Работа выполнена на современном методическом уровне. Обзор литературы, 

постановка цели и задач исследования, его проведение и обсуждение результатов 

свидетельствуют о хорошей теоретической и методической подготовленности 

диссертанта. Выводы, сформулированных в диссертации, обеспечиваются 

качественным анализом научной литературы по изучаемой проблематике, 

применением адекватных статистических методов обработки данных.  



Все описанные эффекты характеризуются исключительно высокой 

статистической значимостью. 

Основные положения исследования доложены на Международных 

конференциях. По теме диссертации опубликовано 7 печатных работ, из них 5 

статей в изданиях, рекомендованных ВАК Минобрнауки России. Автореферат и 

печатные работ полностью соответствуют материалам диссертации. 

Таким образом, полученные Н.М. Сметаниной научные результаты и 

выводы являются обоснованными и достоверными. 

Структура диссертации 

Диссертация включается в себя введение, три главы, заключение, выводы, 

приложение и библиографический список литературы, состоящий из 195 

источников (190 на иностранных языках). Основной текст диссертации изложен на 

100 страницах, сопровождается 33 рисунками и 4 таблицами. 

Во введении раскрыта актуальность темы исследования, определены цели и 

задачи исследования, сформулированы основные положения, обладающие 

научной новизной и выносимые на защиту.  

Первая глава диссертации посвящена обзору литературы, касающейся 

основным механизмам генотоксического действия УФ-излучения. Обзор 

литературы затрагивает все ключевые работы по тематике исследований, хорошо 

читается и представляет самостоятельный интерес для широкого круга врачей, 

радиобиологов и генотоксикологов. 

Во второй главе представлены экспериментальные дизайны исследований, 

направленные на решение задач диссертационной работы. Здесь следует отметить 

продуманность иллюстративного материала, существенно облегчающего чтение 

диссертации. В главе подробно описывается выборка, инструкции к 

используемым методам исследования и статистической обработке. 

Основные экспериментальные результаты и их обсуждение представлены в 

третьей главе. С помощью двух методов – ДНК-комет и ДНК-гало – был 

проведён сравнительный анализ однонитевых разрывов и щелочнолабильных 

сайтов ДНК в лимфоцитах периферической крови человека при воздействии трёх 

различных генотоксических агентов. Количественный выход повреждений ДНК 



после воздействия УФА-излучения в дозе 10 кДж/м2 соответствовал количеству 

этих повреждений после воздействия рентгеновского излучения в дозе 1 Гр или 

перекиси водорода в концентрации 25 мкмоль/л. Далее было показано, что такие 

активные формы кислорода как гидроксил-радикал и синглетный кислород играют 

ведущую роль в формировании однонитевых разрывов и щелочнолабильных 

сайтов ДНК при воздействии УФА-излучения. Исследование влияния инкубации 

клеток в гипертонических растворах хлорида натрия на выход повреждений ДНК 

показало линейное увеличение выхода данных повреждений ДНК при 

воздействии УФА-излучения. Наиболее значимый эффект наблюдался при 

концентрации 0,5 М NaCl, в связи с чем было сделано предположение, что данный 

эффект обусловлен диссоциацией гистона Н1 и снижением конформационной 

защиты хроматина. 

Замечания 

Принципиальных и редакционных замечаний к работе нет. Работа написана 

предельно ясно и хорошо иллюстрирована. Имеется замечание дискуссионного 

характера. Автор активно использует термин «скавенджеры» для обозначения 

нейтрализаторов (ловушек) активных форм кислорода. Этот термин и в 

англоязычной литературе не слишком распространен, а для русскоязычного 

читателя звучит совершенно непривычно.  

Заключение 

Диссертационная работа Сметаниной Н.М. на тему «Механизмы 

образования однонитевых разрывов и щелочнолабильных сайтов ДНК в 

лимфоцитах крови человека при воздействии УФА-излучения» является 

законченной научно-квалификационной работой, выполненной под руководством 

доктора биологических наук Осипова А.Н., содержащей новое решение 

актуальной научной задачи – изучение механизмов образования однонитевых 

разрывов и щелочнолабильных сайтов ДНК при воздействии УФА-излучения, 

имеющей существенное значение для специальности 03.01.01 – радиобиологии. 

По актуальности, научной новизне, теоретической и практической 

значимости, достоверности полученных результатов и обоснованности 

выводов диссертационная работа Сметаниной Надежды Михайловны  






