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Axmyanoruicmu o6paao'i meJwu, HoBusHa ma npaKmuqHa sHauaJwicmt

pqynbmamie docniduceruu. Biravrin 81 (riauin) Ha.rre)Kr.rrb Ao neftporporrHlrx

petIoBI4H, qrcuia BlKe rpueumit qac BlrKopr4croByrorb rrpv nixynanni

HeBpoJrofi.rHux 3axBoproBanr. Bi4oMo, rqo niravrin 81 Mae BalKJrrrBe 3HaqeHHf, y

uporr,rixnoMy Mera6onigvri IleHTpanbnoi ra nepusepu.rHoi nepnoroi cucreuz. A-ue

Ha croroAnirunifi AeHb AocLITb He ncranoereHi MexalrisNalr vrix geSiqzrorvr

riavriny ra po3BLITKoM rlopyrueHb, u{o ni46yBarorbcr B HepBoBr4x xrirnuax.

Torvry s'xcyeaHHx poni riarvrinsanexrHr4x upoqecin y roMeocrasi nepeoBlrx

rrtirnH e aKTyurIIbHrrM tIuraHH{M, aupiureHnr rKoro AorroMoxre y rroIuyr<y uuxxin

rirynannx ra upoSilarruxz nefipo4ereHeparlrBHlrx 3axBoproBaHb.

3 ornx4y Ha Bce cKa3aHe Blrrqe Auceprarlifina po6ora llaenoeoi OrercaHA-

pu Cepriinnu e cBoeqacHolo ra aKTyitrlbHoro, rKa Ha[paBneHa Ha BLrsBreHHf, rrpo-

reinin, qo e TIyTJILIBI4MII Ao sNaiHu pinnx sa6esue.reHocri opranisvry riauiHorvr,

6ya" ro rporeinu o6rvriuy nirarr,riny 81, a6o uporeinu qurocKenery B HepBoBr4x

ruirunax.

HosusHa Auceprallifiszx AocriAxeHb rroJrrrae y rpone4eni KoMrrJreKcHoro

AocniAxennf, gluiH y uporeiuax, ei4.f,Kr4x 3€ure)Kprrb urnu4riorb cvHTe3y riauin-

aa$ocfary y HepBoBrax rnirytrax, acaMe, rpaHcroprepa riavriny (THTR-l) i ria-

rvriuuipoQoc$oriHaru 3a yMoB 4e$iqnry niravriHy 81 pi:uoi erionorii. Tarox

spo6nenHfi nopians;tsnuit ananig oKr4cHo-Bi4nounoro craHy B TKaHLTHi naoxy :a

yMoB B1-anirauino:y i B1-riuonirarr,riHosy ra BcraHoBJreHo, rqo o6iraexeHe, rure fro-

crifi ne HaAXoA)KeHH{ riarr,riuy ronepeAx(ae po3Br,rroK oKr4cHoro crpecy. flpo4euo-



Продемонстровано підвищену чутливість астроцитів до дефіциту тіаміну 

різного ступеня (при обмеженому надходженні тіаміну знижується вміст 

гліального фібрилярного кислого протеїну (GFAP) – маркеру функціонального 

стану астроцитів). Також при глибокому аліментарному авітамінозі у мозочку 

виявлені зміни рівня триплету нейрофіламентів. Введення вітаміну В1 сприяло 

відновленню рівня триплету та частково астроцитарного маркеру, що свідчить 

про пріоритетність нейронів при розподілі тіаміну у головному мозку. 

В роботі показана доцільність використання комбінації препаратів (висока 

доза вітаміну В1 та препарат «Метовітан») для профілактики та/або лікування 

нейродегенеративних патологій, які індукуються або супроводжуються 

дефіцитом тіаміну. 

Таким чином, отримані результати розширюють уявлення про біохімічні 

механізми залежних від забезпеченості клітин тіаміном змін у стані протеїнів 

нервових клітин, що беруть участь в обміні тіаміну (тіамінпірофосфокіназа та 

транспортер тіаміну), та окремих нейроспецифічних протеїнів цитоскелету 

(гліальний фібрилярний кислий протеїн та триплет нейрофіламентів). 

 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 

Дисертаційна робота виконана у 2014-2017 рр. в рамках наукових тем відділу 

біохімії вітамінів і коензимів Інституту біохімії ім. О.В. Палладіна НАН України: 

1) «Роль вітамінів А, Е, В1, РР, D3, убіхінону та їх коензимів у забезпеченні 

функціонування спеціалізованих клітин за норми та за умов ініціації їх загибелі» 

(2012-2016 рр., тема № 4, державний реєстраційний номер 0112U002625), розділ 

3 «Вивчення механізмів регуляції обміну та функціонування вітаміну В1 та його 

похідних в нервових клітинах за нейродегенеративних патологій». 2) 

«Механізми регуляції внутрішньоклітинних сигнальних мереж, міжклітинних та 

міжмолекулярних взаємодій» (2012-2016 рр., тема № 15, державний 

реєстраційний номер 0112U002624), підрозділ 2 «Взаємодія систем регуляції 

вітамінами та коензимами внутрішньоклітинного метаболізму; вивчення 

фундаментальних основ процесів функціонування біологічних систем і регуляції 

вітамінами Е, В1, РР, коензимами та їх біологічно активними похідними 



внутрішньоклітинного метаболізму в нормі та за патології». Pоботу було 

підтримано також програмою "FEBS Collaborative Experimental Scholarships for 

Central & Eastern Europe" (2017 р.) та стипендією за результатами конкурсу на 

кращу наукову роботу Інституту біохімії ім. О.В. Палладіна НАН України (2015 

та 2016 рр.). 

 

Структура дисертації. Структура дисертаційної роботи класична. 

Основна частина складається зі вступу, огляду літератури, результатів власних 

досліджень та їх обговорення, узагальнення та висновків. Робота містить також 

список використаних джерел із 250 найменувань. Дисертація викладена на 142 

сторінках машинописного тексту (117 сторінок основної частини), результати 

подані у вигляді 34 рисунків та 2 таблиць. 

На початку роботи наведена анотація українською та англійською мовами, 

де стисло подані отримані результати із зазначенням їх новизни. Наприкінці 

анотації містяться ключові слова та список публікацій здобувача за темою 

дисертації. 

У «Вступі» згідно з вимогами, які ставляться до такого роду наукових 

робіт, подана загальна характеристика дисертації, а саме: обґрунтовується 

актуальність обраної тематики, вказаний зв‘язок роботи з науковими 

програмами, планами, темами, а також сформульовані мета і завдання 

досліджень; названі методи наукових досліджень із уточненням, що саме 

досліджувалось тими чи іншими методами. У «Вступі» також визначена наукова 

новизна отриманих результатів, їх практичне значення та особистий внесок 

здобувача із зазначенням кількості публікацій за матеріалами дисертаційної 

роботи та апробації результатів, а також вказана структура дисертації. 

Розділ «Огляд літератури» викладений на 31 сторінці машинописного 

тексту, що складає 25% обсягу основної частини дисертації. 

У даному розділі викладені сучасні відомості щодо основних біохімічних 

механізмів участі вітаміну В1 у нормальному функціонуванні клітин та 

порушенні тіамін-залежних процесів за умов розвитку тіамін-дефіцитних станів. 

Обговорено можливі причини підвищеної чутливості нервової тканини до 



нестачі тіаміну. Висвітлено сучасні уявлення щодо молекулярних механізмів дії 

вітаміну В1 та проаналізовано його роль у розвитку нейродегенеративних 

процесів. 

Розділ завершується підсумком щодо аналізу наукової літератури з 

досліджуваної проблеми та визначенням власного завдання у з’ясуванні 

молекулярних механізмів високої нейроактивності вітаміну В
1
. 

Розділ ІІ «Матеріали та методи досліджень» містить інформацію про 

використані матеріали та реактиви, опис моделі експерименту та принципи 

методів експериментальних досліджень. 

Серед методів – біохімічні (спектрофотометрія, флюорометрія) для оцінки 

загального вмісту протеїну, тіаміну у печінці, вмісту тіаміндифосфату та 

активності тіамінпірофосфокінази у мозку та оцінки параметрів окисно-

відновного стану нервових клітин; імунохімічні (вестерн-блот аналіз, імуноцито- 

та імуногістохімія): для оцінки вмісту протеїнів обміну тіаміну та 

нейроспецифічних протеїнів цитоскелету; молекулярно-генетичні методи 

(полімеразна ланцюгова реакція у реальному часі): для визначення рівня 

експресії цільових генів; конфокальна мікроскопія: для встановлення локалізації 

цільових протеїнів та методи математичної статистики. 

Розділ ІІІ «Результати досліджень та їх обговорення» містить чотири 

підрозділи.  

У підрозділі 3.1. наведена загальна характеристика тваринних моделей 

дефіцитів тіаміну, які були використані в роботі. 

У підрозділі 3.2. описані та обговорені результати досліджень 

транспортера тіаміну (THTR-1) за умов різної забезпеченості організму 

вітаміном В
1
.  

Підрозділ 3.3. стосується дослідження тіамінпірофосфокінази за умов 

різної забезпеченості організму тіаміном та коригування вітаміндефіцитних 

станів.  

Підрозділ 3.4. присвячений дослідженням нейроспецифічних протеїнів 

цитоскелету за умов різної забезпеченості організму тіаміном. 



Після розділу «Результати досліджень та їх обговорення» дисертантом 

зроблені узагальнення та висновки. 

У розділі «Узагальнення отриманих результатів» проведений 

інтегративний аналіз отриманих результатів із встановленням можливих 

причинно-наслідкових взаємозв‘язків встановлених змін. 

Автором наведено 8 висновків, які випливають із результатів проведених 

досліджень. 

У списку використаних джерел 250 найменувань (247 найменувань – 

англомовні), з яких 34 за останні 5 років. 

 

Обґрунтованість і достовірність наукових положень, висновків і 

рекомендацій. Сформульовані положення та висновки ґрунтуються на 

результатах, отриманих на основі достатньої кількості повторностей з 

використанням сучасних біохімічних, імунохімічних, молекулярно-генетичних 

та мікроскопічних методів досліджень. Достовірність даних підтверджена 

статистичним аналізом. 

 

Повнота викладу основних результатів досліджень у наукових фахових 

виданнях. За матеріалами дисертації опубліковано 13 наукових праць, з яких 7 

наукових статей у фахових виданнях, що входять до переліку, затвердженого 

МОН України, 6 тез доповідей на Всеукраїнських та міжнародних наукових 

конгресах, конференціях та з’їздах. 

Однак, незважаючи на позитивне враження від роботи в цілому, все ж 

виникають певні зауваження та запитання. 

 

Зауваження: 

1. Розділ «Огляд літератури» перенасичений інформацією, складає 25% 

від основної частини дисертації та містить 7 підрозділів, кожен з яких має свої 

підпункти. Підрозділ 1.1. «Загальні відомості щодо тіаміну та його біологічно 

активних похідних» містить загальновідому інформацію, яку можна було не 

виносити у роботу. 



2. У розділі «Матеріали та методи» немає інформації про використаний у 

дослідженнях препарат «Метовітан». Доцільно було дати його склад, фізико-

хімічні властивості, біологічну дію тощо. 

3. У розділі «Матеріали та методи» у підрозділі «Матеріали та 

обладнання» при перерахуванні використаного обладнання для 

спектрофотометра/флуорометра вказано для чого вони використовувались 

(«вимірювання концентрацій протеїну та РНК»), при цьому всі інші прилади 

просто перераховані із зазначенням фірми та країни виробника. 

4. У розділі «Матеріали та методи» при описі центрифугування в ряді 

методів використовується швидкість обертання ротора, але доцільно було 

використовувати відносне центробіжне прискорення (g), оскільки для 

розрахунку обертів за хвилину необхідно враховувати радіус ротора центрифуги. 

5. У розділі «Результати досліджень та їх обговорення» на рисунках, що 

представлені у вигляді графіків, не позначені зірочкою достовірні зміни. Крім 

того ряд рисунків (3.11, 3.17, 3.21, 3.25, 3.28, 3.29), що складаються з декількох 

частин, дуже маленького розміру, що ускладнює сприйняття інформації. 

6. У розділі «Результати досліджень та їх обговорення» у підрозділі 3.4.1 

«Актин за умов дефіциту тіаміну» немає обговорення отриманих результатів. 

7. У роботі зустрічаються невдалі висловлювання, стилістичні та 

граматичні помилки, як наприклад, «епендорфи» замість мікропробірки, 

«вортекс» замість струшувач, «Метовітану» замість препарат “Метовітан”, 

«зміни були драматичними» тощо. 

8. У висновках немає узагальнюючого висновку, який повинен 

формулюватись згідно поставленої в роботі мети дослідження. 

9. У списку використаних джерел з 250 найменувань лише 34 за останні 5 

років. 

 

Запитання: 

10. Чим обумовлений вибір у ваших дослідженнях таких відділів мозку як 

кора півкуль, гіпокамп та мозочок? 



11. Чому у ваших дослідженнях окисно-антиоксидантний стан мозку ви 

оцінювали лише за рівнем АФК та SH-груп? 

12. Чому для корекції патологічних змін ви використовували саме 

препарат “Метовітан”? 

13. Чим обумовлений вибір термінів (21-й, 28-й та 35-й день) дослідження 

динаміки вмісту тіаміндифосфату та активності тіамінпірофосфокінази у 

відділах мозку при аліментарному гіповітамінозі? 

 

Проте, зроблені зауваження та поставлені запитання, в основному, мають 

дискусійний характер і суттєво не впливають на позитивну оцінку дисертаційної 

роботи. 

 

Загальний висновок 

 

У цілому кандидатська дисертація Павлової Олександри Сергіївни 

«Ключові протеїни обміну тіаміну та функціональний стан нервових клітин за 

різної забезпеченості організму вітаміном В1», подана на здобуття наукового 

ступеня кандидата біологічних наук за спеціальністю 03.00.04 – біохімія, є 

завершеною науковою працею, в якій отримано результати, що в сукупності 

вирішують поставлену проблему щодо комплексного дослідження стану 

протеїнів, від яких залежить швидкість синтезу тіаміндифосфату у нервових 

клітинах, а саме, транспортера тіаміну (THTR-1) і тіамінпірофосфокінази та 

маркерних протеїнів цитоскелету нервових клітин, за умов дефіциту тіаміну 

різної етіології. 

 



Orprauaui pesymrarr{ AonoBHrororb icuyro.ri Ha cboro4ni yxueHHr rrloAo

poli :anexrHr4x niA ga6e:[eqeHocrl KnlTI4H TlaMlHoM :laiH y crani nporeinin nep-

BoBr,rx xri:rnu, u1o 6epyrb yqacrb e o6NaiHi riauiuy (riavrinnipo$oc$orinaga ra

rpaHcnoprep riauiHy), ra oKpeMr4x HefipocnequSiunrax uporeinin ql{rocKenery

(rnia;rruufi Si6pranxpuuir, xuctruir, uporein ra rpr4rrner uefipo$inarvreurie).

Ha ocHoei aua-rrisy o6'erra .4r4ceprallifinoro AocriAxeHHf,, qKLrM e nporeiHz

vrera6ori:vry riauiHy HepBosoi rxaHr,rHur, a caMe, TpaHcrroprep riarraiHy, Ta riavrin-

nipo$ocSorciua:a, ra nefipocneqr,r$ivui uporeiHr4 rlr4rocKeJrery, ,qr4cepraHr po-

Sutu [paKTr4trHi ra reoperu.IHi BHcHoBKLI.

3nicr aerope$epary n qinorury ni4nori4ae rvricry 4zcepraqii.

,{ncepraqis, ra aerope$epar oSopnaresi eiAnosiAuo Ao Br,rMor, xri craBJrrrb-

cr Ao raKoro poAy po6ir.

Ha niAcraei Bcboro BI4KnaAeHoro BI4qe Arlceprarliftny po6ory llanrtoroi

OrercalrApr.r CepriieHu (Knroqoei nporeiHu o6rvriny rianaiHy ra SynrqionalrHufi

craH HepBoBr4x xriruu :a piauoi sa6esueqeHocri opraHisnay nirarr,rinou B1>> Mo)KHa

BBaxtaru TaKoIo, ttlo 3a aKTy€rnbHicrro, HayKoBoIo HoBH3Horo, o6crlotr,t BI{KoHaHZX

Aocri.uxeHb, MeroAr4r{Hr,IM pinHeiur ra 3Hallr{Micrro niAnoBilae Br,rMorau u. 9, 11,

12 <<fIopxAKy rrpr4cyAx{eHHr HayKoBLrx cryueHie>>, 3arBepAmeHoro llocraHoeoro

Ka6nriny Yrpainn sia24. 07.2013 l1b 567, a fi aerop 3acnyroBye Ha rrpucypKeHHt

HayKoBoro cryrreHfl KaH4uilara 6iorori.IHr,rx HayK sa cueqialrHicuo 03.00.04 -
6ioxirr,riq.

t.6.H., c.H.c., 3aB. HAI (Eioxinnil>

HHL{ <<trscrmryr 6iororii ra Me 

^krrJkrHn))
KHi'scbKoro saqioHaJrbHoro yHinepcuTery

inneHi Tapaca LLleBr{eHKa K.O.AnopUeHKotu
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