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белков с наличием и выраженностью ишемии мозга и ранних когни-
тивных расстройств у больных СД 2 типа. 
Присоединение гликозаминогликанов к базисной терапии больным 
СД 2 типа с ИМ, диабетической нефропатией на стадии микроальбу-
минурии и когнитивными расстройствами, приводит к существенному 
улучшению когнитивных функций и снижения экскреции альбумина с 
мочой. 
Выводы. МРТ позволяет прижизненно оценить состояние ткани го-
ловного мозга с последующей количественной оценкой, их следует 
использовать для диагностики ИМ у больных СД 2 типа. Полученные 
результаты доказывают необходимость ранней диагностики когни-
тивных расстройств у больных СД 2 типа. При наличии микроальбу-
минурии у больных СД 2 типа с ИМ присоединения сулодексида в 
дозе 200 мг в сутки в течение 6 месяцев к базовой терапии оказывает 
положительное действие. 
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Алкилирующие агенты широко используются в различных производ-
ственных процессах в качестве реагентов, полупродуктов и раствори-
телей, а также часто выделяются в окружающую среду при разложе-
нии бытовых и промышленных отходов, попадают в организм в ре-
зультате метаболизма ряда лекарственных препаратов и других ксено-
биотиков. Достаточно распространенную группу промышленных и 
бытовых токсикантов представляют собой галогенсодержащие орга-
нические соединения, которые способны вступать в реакции алкили-
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рования со многими органическими биоорганическими веществами. 
Диагностику отравлений различными токсикантами возможно осу-
ществлять путём определения наличия аддуктов белков крови с ними 
или их метаболитами. При этом при применении метода масс спек-
трометрии с матрично-активированной лазерной десорбци-
ей/ионизацией (МАЛДИ-МС) пробоподготовку образцов возможно 
проводить на поверхности МАЛДИ мишени, модифицируя ее поверх-
ность материалом с высокими специфичными свойствами, к которым 
относятся сорбенты для металл-аффинной хроматографии (МАХ). 
Высокая избирательная способность сорбентов для МАХ позволяет в 
процессе пробоподготовки экстрагировать определённые классы ве-
ществ, тем самым уменьшая компонентный состав исследуемых об-
разцов, что повышает эффективность последующего анализа. 
В работе представлен способ модификации поверхности мишени для 
МАЛДИ-МС металл-аффинными сорбентами на основе стеаратов ме-
таллов. Для формирования сорбента на различные ячейки мишени 
наносили капли водных солей меди, никеля, железа, кобальта, алюми-
ния, галлия, лантана и иттербия с концентрацией 1 мг/мл по 0,7 мкл. 
Затем на поверхность капли трижды наносили насыщенный раствор 
стеариновой кислоты в гексане. Каплю удаляли, всю процедуру по-
вторяли. Для удаления излишков соли сформированные структуры 
промывали водой, далее мишень высушивали. На полученных сорбен-
тах провели металл аффинную экстракцию образца глобина человека, 
модифицированного 2,4-дихлор-N-хлорацетанилидом, степень моди-
фикации белка 10%. Сорбцию проводили в воде, объём нанесённого 
образца 1 мкл, инкубировали в течение 20 минут. Затем несвязавшую-
ся фракцию удаляли, сорбент промывали водой и 0,1% водным рас-
твором трифторуксусной кислоты, затем высушивали. После чего для 
проведения десорбции наносили 2 мкл 30% водного ацетонитрила и 
1,5 мкл раствора матрицы (альфа-циано-4-гидроксикоричная кислота), 
мишень высушивали. Масс-спектры записывали с поверхности моди-
фицированных ячеек. 
Все сорбенты проявили специфичность к хлорсодержащим аддуктам, 
однако наиболее селективными оказались представители лантаноидов 
- лантан и иттербий. В спектрах, записанных с ячеек, модифицирован-
ных стеаратами этих металлов присутствуют только сигналы целевых 
соединений. При этом металл-аффинная хроматография на сорбентах, 
содержащих лантаноиды позволяет экстрагировать хлорсодержащие 
аддукты глобина при степени модификации белка 0,5%. 
Предложенный способ модификации мишени является достаточно 
простым в исполнении, не требует большого количества времени и 
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специального оборудования. Такой способ пробоподготовки также 
отличается своей экономичностью, так как для выполнения работ тре-
буется минимальное количество как сорбента, так и образца. 
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На протяжении длительного периода времени основными методами 
борьбы со злокачественными новообразованиями остаются хирургия, 
химиотерапия и лучевая терапия. Тем не менее, успехи последних 
двадцати лет в области противоопухолевой иммунотерапии привели к 
бурному росту количества исследований и клинических испытаний по 
данной тематике. Среди различных классов иммунотерапии рака, 
включая моноклональные антитела к ингибиторам рецепторов кон-
трольных точек, цитокины, активирующие лимфоциты, противорако-
вые вакцины, онколитические вирусы и биспецифические антитела, 
адоптивная Т-клеточная терапия становится революционным методом 
борьбы со злокачественными новообразованиями. Т-клетки, генетиче-
ски модифицированные для экспрессии химерных антигенных рецеп-
торов (CAR T-клетки), специфичные к B-лимфоцитарному антигену 
CD19 человека, продемонстрировали беспрецедентные результаты 
при лечении рецидивирующих или рефрактерных В-клеточных злока-
чественных новообразований. 
Цель работы: сконструировать и провести оценку in vitro функцио-
нальной активности химерных антигенных рецепторов (CAR) второго 
поколения с коротким, либо длинным шарнирным регионом, таргети-
рующих белок CD19 человека. 
Материалы и методы. Оценку специфичности распознавания целе-
вого антигена CD19, а также эффективности активации CD4+ Т-клеток 
проводили с использованием двух вариантов генетически-
модифицированной иммортализованной клеточной линии Jurkat, экс-
прессирующих разработанные нами CAR второго поколения 
(antiCD19-CD28-4-1BB-CD3zeta) с коротким (CAR_S) и длинным 
(CAR_L) шарнирными участками. Полученные путем лентивирусной 
трансдукции генетически-модифицированные CD8+ Т-лимфоциты до-
нора, экспрессирующие соответствующие варианты CAR, использо-
вали для оценки специфической цитотоксической активности. Про-
должительность экспансии CD8+ Т-клеток составила 9 суток. Клетки 


