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      Аннотация

    
        
          Данная работа посвящена исследованию изменения уровней белков, участвующих в регуляции апоптоза, цикла сна-бодрствования и защиты от окислительного стресса в коре височной доли головного мозга при аудиогенной эпилепсии на модели крыс линии Крушинского-Молодкиной. Для этого крыс линии Крушинского-Молодкиной (КМ) подвергали аудиогенному киндлингу в течение 7 и 21 дней, после которого следовали 7 дней покоя. Материал исследования – кора височной доли головного мозга. На срезах коры мозга проводили иммуногистохимическую реакцию с антителами к p53, CLOCK, Nrf2 и исследовали уровень апоптоза. Далее сравнивали оптическую плотность окрашенных клеток и абсолютное количество апоптозных телец в коре височной доли мозга крыс линии Крушинского-Молодкиной с аналогичными показателями у интактных крыс той же линии, а также сравнивали показатели интактных крыс КМ и Вистар.  Мы обнаружили, что уровень p53 и CLOCK понижен у контрольных крыс КМ по сравнению с крысами Вистар, а синтез Nrf2 остается неизменным. Уровень апоптоза у интактных крыс КМ повышен относительно крыс Вистар. Продукция p53 в коре височной доли мозга повышена у группы КМ21+7, относительно интактных крыс КМ. Уровень CLOCK в той же области мозга повышен у крыс КМ21+7 в сравнении с крысами КМ7+7. Уровень апоптоза увеличился у группы КМ киндлинг 21 день, относительно контрольных крыс КМ. Продукция Nrf2 в коре височной доли мозга у крыс линии КМ остается неизменной. Таким образом, пониженный уровень p53 и CLOCK у контрольных крыс КМ говорит о генетических особенностях линии в продукции этих белков. Изменения в уровнях p53 и CLOCK свидетельствуют о вовлечении циркадных ритмов и апоптоза в эпилептогенез. Активацию пути актиоксидантной защиты выявить не удалось. Полученные результаты могут помочь в поиске молекулярных механизмов, вовлеченных в эпилептогенез, и разработке методов лечения этого заболевания.
        

        
          The subject of the graduate qualification work is: "Production of proteins, which take part in the regulation of apoptosis and circadian rhythms in the Krushinsky-Molodkina rat line." This work is devoted to the study of changes in the levels of proteins involved in the regulation of apoptosis, the sleep-wake cycle and protection against oxidative stress in the temporal cortex of the brain in audiogenic epilepsy using the Krushinsky-Molodkina rat model. For that, Krushinsky-Molodkina (KM) rats were underwent to audiogenic kindling during 7 and 21 days followed by 7 days of rest. We study the cortex of temporal lobe of the brain. We performed an inmunohistochemical reactions with antibodies to p53, CLOCK, Nrf2, and we detected the level of apoptosis. Next, we compared the optical density of stained cells and absolute number of apoptotic bodies in the temporal lobe of the brain of Krushinsky-Molodkina rats with similar indicators in intact rats of the same line and Wistar rats. We found that the levels of p53 and CLOCK are reduced in control KM rats compared to Wistar rats, while Nrf2 synthesis remains unchanged. The level of apoptosis in intact KM rats is lower than in Wistar rats. The production of p53 in the temporal cortex is increased in group KM21+7 relative to intact KM rats. The level of CLOCK in the same area of the brain is increased in KM21+7 rats compared to KM7+7 rats. The level of apoptosis increased in group KM kindling for 21 days, relative to control KM rats. Nrf2 production in the temporal cortex of KM rats remains unchanged. The obtained results can help in the search for molecular mechanisms involved in epileptogenesis and the development of methods for treating this diseasе.
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