


 

встречается во всех 7 классах ферментов, включая оксидоредуктазы, помогая 

стабилизировать их структуру, поддерживать форму и целостность. В 1985 году термин 

«цинковые пальцы» появился для обозначения типа белковой структуры, способной 

связываться с ДНК и основан на исследованиях Аарона Клуга и его коллег (Aaron K., 2010). 

Эта структура содержит ионы цинка и имеет форму пальцев, что помогает белку 

распознавать и связываться с конкретными участками ДНК. Их функции разнообразны в 

биологических процессах, включая распознавание и регуляцию экспрессии ДНК, 

активацию транскрипции. Поэтому исследование биологической активности 

цинксодержащих фармацевтических субстанций, лекарственных средств и биологически 

активных добавок имеет не только важное научное и практическое значение в условиях их 

широкого применения в медицине, но и гарантирует высокую степень эффективности при 

разработке новых ГЛС и эффективных БАД.  

Исходя из того, что около 30–40% внутриклеточного цинка находится в ядре клетки, 

можно полагать, что его роль в эпигенетических процессах, связанных с 

функционированием многочисленных классов регуляторных микро-РНК оказалась 

просмотренной. Трудно себе представить, что, являясь координационным аналогом кальция 

и магния, цинк не участвовал в образовании солей с фосфатными донорными центрами.  

Таким образом, расширение кругозора в знании роли цинка в эпигенетических 

процессах позволит приблизить время нового скачка в создании эффективных ГЛС, и с этой 

точки зрения тема, выполняемая диссертантом является перспективной и актуальной.  

С другой стороны, что очень важно, несмотря на то, что цинк является эссенциальным 

микроэлементом для всех живых организмов, участвующим в ключевых биохимических 

процессах, его потребление в дозах свыше 40 мг/сутки может вызывать токсические 

эффекты. Однако современные методы оценки безопасности цинксодержащих продуктов 

ограничены: физико-химические методы фармацевтического анализа не отражают 

взаимодействия цинка с биологическими системами, а испытания на лабораторных 

животных должны соответствовать этическим нормам и международным регуляторным 

требованиям, направленным на сокращение их использования. 

В данной диссертации предложена методология, сочетающая биосенсора Spirostomum 

ambiguum с анализом на основе уравнения Аррениуса, что позволяет количественно 

оценить зависимость токсичности цинка от температуры и концентрации. Использование 

простейшего организма Spirostomum ambiguum в качестве тест-объекта решает две 

ключевые проблемы: 

1. Методологическую — данный организм демонстрирует высокую чувствительность к 

цинку, легко культивируется и позволяет визуально фиксировать реакцию на 

вносимую субстанцию. 

2. Этическую — применение простейших заменяет испытания на животных, 

соответствуя глобальным биоэтическим стандартам. 

Модель Spirotox служит быстрым, экономичным и этичным инструментом первичного 

доклинического скрининга, обеспечивая основу для углублённых исследований в сложных 

биологических системах. 

 

Новизна исследования и полученных результатов, выводов и рекомендаций, 

сформулированных в диссертации 

Впервые автором метод Spirotox был использован для сравнительного анализа 

биологической активности различных гидратированных форм цинка сульфата при 





 

Замечания по работе 

 Диссертационное исследование Хоанг Тхи Нгок Куинь построено логично, выводы 

отвечают поставленным задачам и соответствуют результатам исследования. В качестве 

достоинств диссертационного исследования стоит указать всеохватывающий обзор 

литературы и внушительный объем проведенных исследований и полученных результатов. 

 В целом, положительно оценивая диссертационную работу Хоанг Тхи Нгок Куинь, 

необходимо указать на ряд вопросов и замечаний: 

1. На рис. 7. ИК-спектры сульфата цинка моногидрата (чёрный), сульфата цинка 

гекстагидрата (красный) и сульфата цинка гептагидрата (синий), прошла незамеченной 

симметричная полоса при 875 см-1 в спектре моногидрата цинка, которая исчезла в гекса- и 

гептагидратах. Чему соответствует эко колебание? 

2. Неудачные выражения, например, «на основе кинетики Аррениуса», хотя ясно, что на 

основе уравнения Аррениуса, и ряд других. 

3. В таблице 2. Биологическая активность растворов ZnSO4·H2O различной концентрации, 

установленная методом Spirotox, отсутствует концентрация цинка равная 0, т.е. нет 

контрольной точки.  

4. Как известно, рентгено-флуоресцентный анализатор измеряет интенсивность 

рентгеновского флуоресцентного излучения, которое испускают элементы в образце при 

воздействии первичного рентгеновского излучения. Полученный сигнал пропорционален 

концентрации элемента (количество атомов на единицу объёма), а не его общей массе в 

образце. Исходя из этого можно заметить – почему нет пропорциональности между 

интенсивностями моно-, гекса- и гептагиддратами? Таблица 6. Пересчёт доли элементов в 

АФИ по разному стандартному материалу SRM-2976, ЭК-1 и ЛБ-1 (среднее±SD, n=3). Стр. 

82. 

5. Рисунок 9. Зависимость скорости гибели Sp. ambiguum на аррениусовских координатах 

от температуры (среднее±SD, n=5). Чем обусловлен такой наклон линии на центральном 

графике? 

6. Рисунок 12. Зависимость скорости лиганд-индуцируемой гибели Sp. ambiguum от 

температуры при различных концентрациях цинка в растворе ZnSO4⋅H2O (среднее ± SD, 

n=5), A-концентрация раствора 0,01 М, B- 0,001 М. (стр. 88). Желательно было бы 

выровнять масштабы по ординате, что бы была видна разница в графиках.  

7. В работе имеются опечатки, в том числе в списке литературы отсутствуют точки после 

сокращений, а также замечания редакционного характера, которые не принципиальны и не 

снижают научной значимости представленной диссертационной работы. 

 

Заключение 

Диссертационное исследование Хоанг Тхи Нгок Куинь на тему «Биологическая 

активность цинксодержащих лекарственных средств и биологически активных добавок по 

данным модели Spirotox» является законченной научно-квалификационной работой. В 

работе содержится новое решение научной задачи фармацевтической науки, а именно 

использование простейших Spirostomum ambiguum вместо лабораторных животных для 

определения токсичности цинксодержащих растворов.  

Работа соответствует требованиям, предъявляемым  к диссертациям на соискание 

ученой степени кандидата фармацевтических наук, согласно п. 2.2 раздела II (кандидатская) 

Положения о присуждении ученых степеней в федеральном государственном автономном 

образовательном учреждении высшего образования «Российский университет дружбы 




