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репарации
 

ДНК
 

на
 характер

 
зависимости

 
ОБЭ

 от
 

ЛПЭ

E.сoli –изогенные
 

штаммы

Rec A мутант

Дикий

 

тип

Gamr

ЛПЭ, кэВ/мкм

Р
ад
ио
чу
вс
тв
ит
ел
ьн
ос
ть

, 1
/D

0, 
1/
Гр

Бактериальные
 

клетки



Page  13

Однонитевой
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основания
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1-я Премия ОИЯИ
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1988 г.

создание
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проблем
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Главная
 

задача:

Исследование
 

механизмов
 мутагенного

 
действия

 ускоренных
 

заряженных
 

частиц
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Guanine
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Тест-штаммы
 

Эймса
 

(Salmonella typhimurium). Индукция
 реверсий

 
в

 
гистидиновом

 
опероне

Сдвиг

 

рамки

 
считывания
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 Т
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Т
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luciferase

Induction of mutagenic DNA repair by heavy ionsInduction of mutagenic DNA repair by heavy ions
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1995 г.   
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Отделения
 

радиационных
 и

 
радиобиологических

 
исследований

 ОИЯИ



Page  23

Клетки
 

E.coli. Индукция
 

генных
 

мутаций
 

ton B-
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Доза, Гр

N
m

/N

○
 

-
 

-кванты;  
●

 
-

 
ионы

 
He

 
(20 кэВ/мкм); 

▼ -
 

ионы
 

He
 

(50 кэВ/мкм);
■

 
-

 
ионы

 
He

 
(78 кэВ/мкм); 

♦
 

-
 

ионы
 

12C (200 кэВ/мкм).

Индукция
 

структурных
 

(делеционных) ton B trp-

 
мутаций

 у клеток E.coli излучениями
 

с
 

разной
 

ЛПЭ
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Индукция
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Stable 
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2005 г. 
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биологии

 
ОИЯИ
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Генетическая
 

сеть
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генных
 

мутаций
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The mechanism of DNA DSB repair in 
human cells

Rad50/Mre11/NBS1 резицирует

 

5’

 

концы. 3’

 

концы

 

защищены

 

RPA

Rad51/52/54 обеспечивает

 

поиск

 

гомологии

 

и

 

миграцию

 

ветвей

Синтез

 

гомологичных

 

ветвей

Завершение

 

репарации

 

лигированием

 

концов

 

и

 

разрешение

 

структуры

Ku70-Ku80 + ДНК

 

PK
связывает

 

концы

 

ДНК

Rad50/Mre11/NBS1 
заполняет

 

гэп

XRCC4/lig4 зачищает

 

и

 

связывает

 

концы

Нити

 

восстановлены

 

(репарация

 

с

 

ошибками)

Rad51соединяет

 

3’

 

концы

MRE11 
protein
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Перспективы
 

исследований
 

на
 

период
 

2017/23  

А.
 

Повреждение
 

и
 

восстановление
 

структуры
 

ДНК
 при

 
действии

 
ускоренных

 
тяжёлых

 
ионов

ТЗЧ

γ-

 

кванты Кластерные

 
повреждения

 
ДНК

Одиночные
повреждения

 

ДНК

акты

 

ионизации

повреждения

 

ДНК

γ-rays 11B
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ВИЗУАЛИЗАЦИЯ
 

ДВУНИТЕВЫХ
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Тяжелые  заряженные  частицы  в  космосе



Состав
 Галактического

 космического
 излученияО

тн
ос
ит
ел
ьн
ы
й
по
то
к

Заряд

 

ядра

 (Z)



Энергетический
 

спектр
 

ГКИ
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Поток
 

ядер
 

Галактического
 

излучения

Интегральный
 

поток
 

ядер
 

ГКИ
 группы

 
углерода

 
и

 
железа

 105 част/cм2/год
Плотность

 
потока

 частиц
 

с
 

z�20 в
 открытом

 
космосе

 составляет
 

160 
част/cм2/сутки
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Треки
 

тяжёлых
 

ионов
 

в
 

ядерной
 

эмульсии

Z = 70



1 единица
 дозы

1 единица
 

дозы

γ-кванты Ионы
 

железа

Распределение
 

дозы
 излучения

 
в

 
веществе



Единичный
 

трек
 

одновременно
 повреждает

 
большое

 
количество

 клеток
 

различных
 

тканей
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Последствия
 

биологического
 

действия
 тяжёлых

 
ионов

 
ГКИ

 Генетические
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Нарушение
 

функций
 зрения



0,25 Гр
 

40Ar

0,05 Гр
 

40Ar

0,01 Гр
 

40Ar

однократное
фракционированное
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С
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Катарактогенез
 

и
 

повреждение
 

сетчатки
Хрусталик

 
и

 
сетчатка UV-индуцированная

 

агрегация

 L

 

-

 

кристаллина

 

при

 

действии

 

ионов

 B11

cytoplasm micro-vacuolization, fiber 
cell swelling, nuclear fragmentation

Катарактогенез

А

 

Control Б

 

МНМ, 70 mg/kg, 2h

Функциональные
 нарушения

 
сетчатки

 
при

 введении
 

мутагена

электроретинограмма

Островский

 

М.А., 2011

Выступающий
Заметки для презентации
Изучены механизмы формирования радиационно-индуцированной катаракты. Впервые установлена однотипность молекулярных механизмов возникновения возрастной и радиационной катаракты. Показано, что скрытые повреждения кристаллинов, индуцированные тяжёлыми заряженными частицами, выявляются при облучении ультрафиолетовым светом (Рис. 2). Изучаются закономерности потери функциональной активности сетчатки глаза экспериментальных животных (электроретинография) при действии протонов медицинского пучка в пике Брэгга и мутагенов. Планируются аналогичные исследования на ускоренных тяжёлых ионах нуклотрона М.

-----------------------------------

The mechanisms of radiation-induced cataract formation have been studied. For the first time in the world, it has been established that the molecular mechanisms of the development of the senile and radiation-induced cataracts are the same. It has been shown that the hidden lesions of crystallins induced by heavy charged particles are identified under ultraviolet light (Fig. 2). With the use of electroretinography, regularities in the loss of the functional activity of experimental animals' retina under irradiation with Bragg peak protons of the medical beam and in the presence of mutagens are studied. Similar research is planned to be conducted with heavy ions at the Nuclotron M.
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Центральная
 

нервная
 система



ЦНС
 

как
 

критическая
 

система
В

 

ходе

 

марсианской

 

миссии: 



 

от

 

2-х до 13% нервных

 

клеток

 

будут

 

пересекаться

 по

 

крайне

 

мере

 

одним

 

ионом

 

железа; 


 

от

 

8 до

 

46% нервных

 

клеток

 

будут

 

пересекаться

 по
 

крайней

 

мере

 

одной

 

частицей

 

с

 

Z15;


 

каждое

 

ядро

 

клетки

 

в

 

течение

 

3-х дней будет

 пересекаться

 

протоном

 

и

 

в

 

течение

 

30 дней

 

–

 альфа-частицей.

0 cГр 50 cГр

100 cГр 200 cГр

Траектория

 

трека

Треки
 

ионов
 

железа
 

визуализируются
 

маркерами
 

двунитевых
 

разрывов
 

ДНК (



Водный
 

лабиринт
 

Морриса



Когнитивные
 тесты

 
(водный

 лабиринт

Р. Морриса
 

и
 

др.)

Контроль

Ионы 56Fe

 

-

 

1 ГэВ/нуклон

1,5 Гр

Через
 

1 месяц
 после

 облучения

За
де
рж

ка
, с
ек

пробы

облучение
контроль

M.Rabin, 2005
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Тест
 

К. Барнс
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Нарушение
 

процессов
 

пространственного
 обучения

 
при

 
действии

 
ионов

 
56Fe

56

День
 

проведения
 

теста

За
де

рж
ка

вы
хо
да

, с

Спустя
 

3 месяца
 

после
 

облучения

Ф
 


 

105 /см2 
20 с Гр

R. Britten

 

et al., 2012 
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Спустя
 

6 недель
 

после
 

облучения
 

частицами
 

с
 энергией

 
600 МэВ/нуклон

Нарушение
 

процессов
 

пространственного
 

обучения
 

при
 действии

 
ионов

 
16O

 
и

 
48Ti у мышей

Recognition memory Spatial
 

memory
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Нарушение
 

структуры
 

дендритов
 

нейронов
 

в
 прелимбической

 
области

 
спустя

 
8 недель

 
после

 
облучения



В
 

ходе
 

марсианской
 

миссии
 

около
 20 миллионов

 
нервных

 
клеток

 
из, 

примерно, 46 миллионов, входящих
 в

 
структуры

 
гиппокампа, будут

 пересекаться
 

одной
 

и
 

более
 

частиц
 

с
 Z ≥

 
15. 
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Initial experiments with monkeys 

Irradiation with proton 
medical beam, 170 MeV

Irradiation with 12C ions, 
500 MeV/amu at nuclotron

НТС

 

ОИЯИ

 

17 апреля

 

2015



Благодарю
 

за
 

внимание
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