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Radiation,induced changes in connective tissue matrix of rat organs at total
body X,ray exposure
Objective. To study the nature of radiation&induced changes in the connective tissue matrix of rats under single

total body X&ray exposure in minimal lethal and sublethal doses.

Materials and methods. Experiments conducted on white male rats weighing 160–180 g, which were exposed to the

influence of X&radiation doses LD15/30 and LD60/30 at the installation RUM&17 in standard specifications.

Assessment of connective tissue matrix was performed by the total content of collagen, soluble (SC) and insoluble

(ISC) collagen, collagen destruction rate by free hydroxyproline, collagenlytic activity (CLA), individual gly&

cosaminoglycans (GAG). Experiments were performed on days 3, 7 and 14 and 30th, 90th and 180th days. The age con&

trol was used to each term of experiments. Statistical analysis of data was performed using Wilcoxon&Mann&Whitney

criterion and Student's t&test using packet Biostatistics v.4.03 for Windows. 
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РАДІАЦІЙНО,ІНДУКОВАНІ ЗМІНИ 
У СПОЛУЧНОТКАНИННОМУ МАТРИКСІ ОРГАНІВ ЩУРІВ 
ЗА УМОВ ЗАГАЛЬНОГО РЕНТГЕНІВСЬКОГО ОПРОМІНЕННЯ 
Мета. Вивчити характер радіаційно&індукованих змін у сполучнотканинному матриксі органів щурів за умов од&

норазового загального зовнішнього рентгенівського опромінення у мінімально летальній та сублетальній дозах.

Матеріали і методи. Досліди проводили на білих щурах&самцях масою 160–180 г, яких піддавали впливу рент&

генівського випромінювання у дозах ЛД15/30 і ЛД60/30 на установці РУМ&17 за стандартних технічних умов.

Оцінку сполучнотканинного матриксу проводили за сумарною кількістю колагену, розчинного (РК) і нерозчин&

ного (НК) колагену, швидкістю руйнування колагену за вільним гідроксипроліном, колагенолітичною ак&

тивністю (КЛА), індивідуальними глікозаміногліканів (ГАГ). Досліди проводили на 3, 7 і 14&ту та 30, 90 і 180&ту

добу. Віковий контроль використовували на кожен термін дослідів. Статистичну обробку даних проводили за

використанням критерію Вілкоксона&Манна&Уїтні та t&критерію Стьюдента за допомогою пакета Biostatistics

v.4.03 для Windows. 

Результати. Встановлені зміни колагену (3–7&а доба) характеризувалися порушенням співвідношення РК і НК,

прискоренням розпаду колагену за вільним гідроксипроліном у легенях – в 1,7 раза, шкірі – в 1,2 раза, зростан&

ням металозалежної КЛА у легенях – в 2,0 рази й металонезалежної КЛА у шкірі – в 2,2 раза, збільшенням гіалу&

ронової кислоти у легенях – в 1,7 раза, шкірі – в 1,5 раза. У віддаленому періоді (180&а доба) визначали зрос&

тання сумарної кількості колагену з переважанням НК у легенях – в 1,4 раза, у шкірі – в 1,3 раза. У цей період

зміни індивідуальних ГАГ характеризувалися у легенях – збільшенням хондроїтинсульфату А і С в 1,7 раза, у

шкірі – дерматансульфату в 1,6 раза та в обох органах – гепарансульфату в 1,7 раза. 

Висновки. Встановлені радіаційно&індуковані зміни у сполучнотканинному матриксі органів щурів за своєю

спрямованістю не залежали від дози рентгенівського випромінювання, носили органоспецифічний характер та

визначалися часом після опромінення.
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Results. The changes of collagen (3–7 days) were characterized by violation of ratio SC and ISC, accelerated disin&

tegration of collagen by free hydroxyproline in the lungs – 1.7 times, the skin – 1.2 times, rising of metal&depend&

ing CLA in the lungs – 2.0 times and metal&independing CLA in the skin – 2.2 times, an increase of hyaluronic acid

in the lungs – 1.7 times, in the skin – 1.5 times. At the late period (180 days) an increase of the total content of

collagen was determined with a 1.4 times predominance of IC in the lungs and  1.3 times in the skin. During this

period changes of individual GAG were characterized by – 1.7 times increase of chondroitin sulfate A and C in the

lungs, 1.6 times dermatan sulfate in the skin and 1.7 times heparan sulfate in both organs.

Conclusion. Revealed radiation&induced changes in the connective tissue matrix of rats in their direction were not

dependent on the dose of X&rays, were organ&specific and determined by time after exposure.

Key words: external X&ray irradiation, lung, skin, connective tissue matrix, rats.
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ВСТУП
На цей час не викликає сумніву значна роль сполуч?

ної тканини в адаптації організму до змін у навко?

лишньому середовищі, зокрема, до дії радіаційного

фактору. Згідно до сучасних уявлень, основні компо?

ненти сполучнотканинного матриксу формують

мікрооточення клітин будь якого типу, безпосе?

редньо беруть участь у процесах морфогенезу, цито?

диференціюванні, руху клітин, а також забезпечують

механічну міцність усіх органів [1]. Відомо, що зміни

у складі сполучної тканини супроводжують мало не

кожен патологічний процес [2–4]. Взаємодія біопо?

лімерів сполучнотканинного матриксу з поверхне?

вими рецепторами у клітині змінює мембранний по?

тенціал та за цим опосередковано впливає на спря?

мованість метаболічних процесів у клітині [5, 6]. 

Незважаючи на це, про радіаційні зміни компонентів

сполучнотканинного матриксу повідомляється лише в

окремих працях, в основному присвячених впливу іо?

нізуючого випромінювання у радіотерапевтичних до?

зах [7–10]. Практично відсутні дані щодо дії рентге?

нівського випромінювання у значних дозах, але дослід?

ження у цьому напрямку залишаються актуальними. 

МЕТА
Вивчити характер радіаційно?індукованих змін у

сполучнотканинному матриксі органів щурів за умов

одноразової дії рентгенівського опромінення у

мінімально летальній та сублетальній дозах.

INTRODUCTION 
Currently it is undoubtedly established that connec?

tive tissue plays a significant role in adaptation of

the body to environmental changes, in patricular to

radiation factor. According to current concepts, the

main components of connective tissue matrix form

microenvironement of the cells of any type, direct?

ly take part in the processes of morphogenesis,

cytodifferentiation, cellular motion, and provide

mechanical hardness of all organs [1]. It is known

that changes in connective tissue composition

accompany almost all pathological processes [2–4].

Interaction of connective tissue biopolymers with

superficial receptors in cell changes the membrane

potential and consequently influences mediately on

cellular metabolic processes orientation [5, 6].  

In spite of this, the radiation changes of con?

nective tissue matrix are reported in several

works, mainly on ionizing radiation in radiother?

apeutic doses [7–10]. Practically, there are no

available data concerning X?ray irradiation in

considerable  doses, and such research is thus of

certain topicality. 

OBJECTIVE
To study the character of radiation?induced

changes in connective tissue matrix of rat organs

after single exposure to total  X?ray irradiation in

minimal lethal and sublethal doses. 

Умовні скорочення
СКК – сумарна кількість колагену 
РК – розчинний колаген
НК – нерозчинний колаген 
ГАГ – глікозаміноглікани 
сГАГ – сульфатовані глікозаміноглікани 
КЛА – колагенолітична активність  
ГУК – гіалуронова кислота
ХСА,С – хондроїтинсульфат А і С 
ХСВ – хондроїтинсульфат В (дерматансульфат)
ГПС – гепарансульфат

Abbreviations
TAC – total amount of collagen 
SC – soluble collagen
ISC – insoluble collagen
GAG – total glycosaminoglycans
sGAG – sulphated glycosaminoglycans
CLA – collagenolytic activity 
HUA – hyaluronic acid 
CSА,С – chondroitin sulphate A and C 
CSВ – chondroitin sulphate B (dermatansulphate)
HPS – heparansulphate
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МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Досліди проводилися на білих щурах?самцях масою

160?180 г, яких утримували за стандартними умова?

ми на звичайному раціоні віварію. Використовували

експериментальну модель одноразового впливу

рентгенівського випромінювання у дозах ЛД15/30 і

ЛД60/30. Тварин опромінювали на установці РУМ?17

за стандартних технічних умов: напруга – 200 кВ,

сила струму – 10 мА, фільтр – 0,5 мм Cu + 1 мм Al, ту?

бус F?40, потужність дози 0,554 Гр/хв, Ееф = 80,3 кеВ.

Поглинуті дози по м’яких тканинах складали 4,0 і

6,2 Гр. Тварин контрольної групи піддавали псевдо?

опроміненню. При виконанні дослідів дотримува?

лись рекомендацій щодо медико?біологічних

досліджень згідно з міжнародними принципами

Європейської конвенції “Про захист хребетних тва?

рин, які використовуються для експериментів та

інших наукових цілей” (Страсбург, 1998) та норм

біомедичної етики, відповідно до Закону Україні

“Про захист від жорстокого поводження” (Київ,

2006) під контролем комітету з медичної етики ДУ

“Інститут медичної радіології ім. С.П. Григор’єва

НАМН України”. Тварин було розподілено на від?

повідні контрольну і піддослідні групи (по 10?15

тварин). Досліди проводили на 3, 7 і 14?ту добу та на

30, 90 і 180?ту добу (1, 3 і 6 міс) після опромінення.

Контрольну групу тварин використовували на ко?

жен термін досліджень, оскільки це дало мож?

ливість врахувати вікові зміни в умовах тривалого

експерименту. 

Про зміни компонентів сполучнотканинного мат?

риксу у легенях і шкірі щурів судили за визначенням

сумарної кількості колагену (СКК), співвідношен?

ням фракцій I і II розчинного (РК) і нерозчинного

(НК) колагену, швидкістю руйнування колагену при

проведенні прямого 2? та 6?годинного кислотного

гідролізу у розчині хлористо?водневої кислоти в мо?

лярній концентрації 6 моль/л, кількості сумарних і

сульфітованих глікозаміногліканів (ГАГ і сГАГ) та їх

індивідуальних фракцій [11]. Фракцію I РК екстра?

гували розчином NaCl (2 моль/л) на фосфатному бу?

фері з молярною концентрацією 0,04 моль/л, рН =

7,4 з 0,04 % Твін 20 (PBS?Tween 20) та фракцію II –

цитратним буфером з молярною концентрацією

0,35 моль/л, рН = 4,3. Для одержання НК проводи?

ли гідроліз тканин трипсином (100 мг TPCK,

Worthington Biochemicals, США). Кількісне визна?

чення колагену проводили по реакції гідроксип?

роліну з хлораміном Т за методом [12]. Як стандарт

використовували гідроксипролін фірми Reanal

(Венгрія). Для вивчення інтенсивності обміну кола?

MATERIAL AND METHODS 
White male rats  weighing 160?180 g were kept under

standard conditions and standard vivarium diet.

Experimental model of single total X?ray irradiation

in the doses of LD15/30 and LD60/30 was used. The

animals were irradiated at RUM?17 device under

standard technical conditions: voltage – 200 kV,

amperage – 10 mA, filter – 0.5 mm Cu + 1 mm Al,

tubule F?40, dose rate 0.554 Gy/min, Еef = 80.3

keV. Absorbed doses for soft tissues were of 4.0 Gy

and 6.2 Gy. Control animals were pseudo?irradiated.

At fulfilment of the experiments we followed the rec?

ommendations for medical biological research

according to the international principles of “Euro?

pean Convention For the Protection of Vertebrate

Animals Used for Experimental and other Scientific

Purposes” (Strassbourg, 1998) and norms of bio?

medical ethics according to the Law of Ukraine “On

protection against the rude treatment” (Kyiv, 2006)

under the control of the Committee for Medical

Ethics of State Institution “Grigoriev Institute for

Medical Radiology of National Academy of

Medical Sciences of Ukraine”. The animals were

divided into control and experimental groups (each

of 10–15 animals). The experiments were carried

out at days 3, 7, 14 and at days 30, 90, 180  (1, 3 and

6 months) after irradiation. The control group of

animals was used for every term of experiments since

it gave possibility to consider age changes under con?

ditions of continuous experiment. 

The changes of connective tissue matrix compo?

nents in rat lungs and skin were evaluated on the

estimated total amount of collagen (TAC), ratio of

fractions  I and II  of soluble (SC) and insoluble

(ISC) collagen, collagen destruction rate at direct

2? and 6?hour acid hydrolysis in solution of

hydrochloric acid in concentration of 6 mol/L,

quantity of total and sulphated glycosaminogly?

cans (GAG and sGAG) and their individual frac?

tions [11]. Fraction I SC was extracted with NaCl

(2 mol/L) phosphate buffered solution with con?

centration of 0.04 mol/L, рН = 7.4 with 0.04 %

PBS?Tween 20 and fraction II – with citrate

buffer, concentration of 0.35 mol/L, рН = 4.3.

The tissues were hydrolysed with trypsin (100 mg

TPCK, Worthington Biochemicals, USA) to get

ISC. Quantitative determination of collagen was

realized according to the reaction of hydroxypro?

line with chloramine T by method [12]. We used

Reanal hydroxyproline (Hungary) as a standard.

To study intensity of collagen metabolism, the



hydroxyproline free fraction concentration as well

as collagenolytic (metal?dependent and metal?

independent) activity (CLA) were estimated.

GAGs separation was carried out at hydrolysis

with 2% solution of  collagenase Clostridium His?

toliticum (600 U) and sedimented with Cetylpyri?

dinium Chloride (CPC). GAGs fractionation was

carried out with ionic exchange chromatography

at Dowex 1 x 2 followed by quantitative analysis of

individual GAGs according to concentrations of

D?gluconic acid γ?lactone and L?iduronic acids

[13]. Merck D?glucuronic acid gamma?lactone

was used as a standard. The obtained data were

proccessed statistically using Biostatistics v.4.03

for Windows with Mann?Whitney?Wilcoxon non?

parametric estimate and Student’s t?test. 

RESULTS AND DISCUSSION 
The data given in Figure 1 show evidence that in

acute period at day 3 and 7, collagen hydrolysis

rate was significantly 1.8 and 2.2 times higher in

lungs and 1.2  and 1.3 times in skin, and contents

of free hydroxyproline as a metabolite of connec?

tive tissue origin grew reliably at both doses of irra?

diation, in average  1.7 times in lungs and 1.2 times

in skin compared to the control. Meanwhile,

quantitative level of SC fraction I in lungs grew in

proportion to the irradiation dose 1.7 and 1.9 times

and SC fraction II in skin  –  1.4  and 1.6 times. 

At the same time, at day 3 metal?dependent CLA

in lungs was 1.5 and 2.0  times increased, and at day

7 it showed 1.3 and 1.6 times growth, meanwhile, in

skin the changes of metal?dependent CLA were less

manifested than in lungs (Figure 2). On the contrary,

at day 3 demonstrated 1.3 and 1.7 times growth of

metal?independent CLA in skin accordingly to the

radiation dose, at day 7 – 1.4 and 2.2 times, corre?

spondingly,  and at day 14 it remained almost 2.0 ti?

mes increased at the dose of 6.2 Gy. Within next

terms, since day 30, activity of both collagenolytic

systems in lungs and skin reduced noticeably and was

actually registered at control levels. The long?term

evaluation showed valid growth of TAC with prevail?

ing accumulation of ISC fraction which at day 180

was  registered as 1.3 and 1.4 times increased value in

lungs and 1.2 and 1.3 times in skin vs. controls. 

Figure 3 gives the evidence of the days’ 3 and 7

changes in GAGs fractional composition  which

are characterized by 1.4 and 1.7 times increase of

hyaluronic acid (HUA) fraction in lungs and 1.4

and 1.5 times in skin. 

гену оцінювали концентрацію вільної фракції

гідроксипроліну, а також колагенолітичну (метало?

залежну та металонезалежну) активність (КЛА).

Виділення ГАГ проводили за гідролізом колагеназою

Clostridium Histoliticum (600 од.) і осаджували розчи?

ном 2 % хлориду цетилпіридинію. Фракціонування

ГАГ проводили за іонообмінною хроматографією на

Dowex 1 x 2 із наступним кількісним аналізом індиві?

дуальних ГАГ за концентрацією D?глюкуронової і L?

ідуронової кислот [13]. Як стандарт використовували

γ?лактон?D?глюкуронової кислоти та L?ідуронову

кислоту фірми Merck. Отримані дані обробляли ста?

тистично за допомогою пакета Biostatistics v.4.03 для

Windows з використанням непараметричного кри?

терію Вілкоксона?Манна?Уїтні, а також t?критерію

Ст’юдента. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Швидкість гідролізу колагену (рис. 1), безпосе?

редньо у гострий період, на 3?ю і 7?му добу, відзнача?

лася істотним підвищенням у легенях – в 1,8 і 2,2 ра?

за, у шкірі – в 1,2 і в 1,3 раза. Вміст вільного гідрок?

сипроліну, як метаболіту сполучнотканинного по?

ходження, вірогідно зростав у легенях при обох дозах

опромінення в середньому в 1,7 раза та у шкірі – в

1,2 раза відносно контролю. Разом з цим, кількісний

рівень фракції I РК у легенях зростав пропорційно

дозі опромінення в 1,7 і в 1,9 раза, фракції II РК у

шкірі – в 1,4 і 1,6 раза. 

Водночас, на 3?ю добу металозалежна КЛА у леге?

нях перевищувала контрольний рівень в 1,5 і в 2,0

рази, а на 7?му добу – в 1,3 і 1,6 раза, тоді як у шкірі

зміни металозалежної КЛА були менш виражені, ніж

у легенях (рис. 2). Навпаки, на 3?ю добу металонеза?

лежна КЛА у шкірі зростала відповідно дозі оп?

ромінення в 1,3 і в 1,7 раза, на 7?му добу – в 1,4 і в 2,2

раза, а на 14?ту добу залишалася підвищеною майже

у 2,0 рази при дозі 6,2 Гр. У наступні терміни, почи?

наючі з 30?ї доби, активність обох колагенолітичних

систем у легенях і шкірі помітно знижувалася та

реєструвалася практично на рівні контрольних вели?

чин. Також, у віддалені строки спостерігалося

вірогідне зростання СКК з переважним накопичен?

ням фракції НК, яка на 180?ту добу відзначалася

збільшеною у легенях –в 1,3 і в 1,4 раза та у шкірі –

в 1,2 і 1,3 раза відносно контролю. 

Як свідчать дані, приведені на рис. 3, на 3?ю і 7?му

добу зміни у фракційному складі ГАГ характеризува?

лися зростанням фракції гіалуронової кислоти

(ГУК) у легенях – в 1,4 і в 1,7 раза, у шкірі – в 1,4 і в

1,5 раза. 
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При цьому у віддалені терміни спостережень збіль?

шення кількості сульфітованих ГАГ (сГАГ) призво?

дило до вибіркового зростання фракції хондроїтин?

сульфату А і С (ХСА,С) у легенях на 90?ту добу – в 1,5

At the same time, in long?term observation the

increased number of sulphated GAGs (sGAGs)

caused selective 1.5 and 1.7 times increase of A and

C chondroitin sulphate fraction (CSА,С) in lungs at

Рисунок 1. Показники інтенсивності метаболізму колагену у сполучнотканинному матриксі органів
щурів за одноразового загального зовнішнього рентгенівського опромінення у різних дозах   

Figure 1. Parameters of collagen metabolism intensity in connective tissue matrix of rat organs after expo+
sure to single total X+ray irradiation in various doses



day 90  and 1.6 and 1.7 times at day 180, and specif?

ically for skin 1.4 and 1.5 time growth of dermatan?

sulphate fraction (CSВ) at day 90 correspondingly,

and 1.5 and 1.6 times at day 180, and heparansul?

phate (HPS) fraction accumulation at day 90 in

lungs –  1.3 and 1.5 times, and in skin – 1.4 and 1.5

times, and at day 180, correspondingly – 1.4  and

1.6 times and 1.4 and 1.7 times. 

Thus, the carried experiments allowed to

characterize the changes  of the main compo?

nents of connective tissue matrix in rat lungs

and skin at single effect of total X?ray irradia?

tion in minimal lethal and sublethal doses. It

was proved that radiation?induced changes in

tendency were equal at both doses of X?irradia?

tion,  but in character were different as for time

after irradiation and demonstrated certain

organ specificity. 

The obtained results showed that just in post?

irradiation acute period from days 3 to 14, the total

values of TCA were not affected essentially, but the

disorders in collagen contents and changes in

quantitative ratio of SC and ISC fractions in con?

nective tissue of rat organs were registered.

Increase of the level of metabolites which were

connective tissue originally,  and maximal growth

of SC, correspondingly to fraction I – in lungs and

fraction II – in skin were the characteristic early

і в 1,7 раза, на 180?ту добу – в 1,6 і в 1,7 раза та спе?

цифічного для шкірі зростання фракції дерматан?

сульфату (ХСВ) на 90?ту добу – відповідно в 1,4 і в 1,5

раза, на 180?ту добу – в 1,5 і в 1,6 раза, а також нако?

пичення фракції гепарансульфату (ГПС) на 90?ту

добу у легенях – в 1,3 і в 1,5 раза та у шкірі – в 1,4 і в

1,5 раза, на 180?ту добу – відповідно в 1,4 і 1,6 раза та

у 1,4 і 1,7 раза. 

Отже, проведені дослідження дозволили охарактери?

зувати характер змін з боку основних компонентів спо?

лучнотканинного матриксу у легенях і шкірі щурів вна?

слідок одноразової дії загального рентгенівського вип?

ромінювання у мінімально летальній та сублетальній

дозах. Було доведено, що радіаційно?індуковані зміни

за своєю спрямованістю були однаковими при обох до?

зах рентгенівського випромінювання, за своїм характе?

ром відрізнялися залежно від часу, що минув після оп?

ромінення та мали деяку органну специфічність. 

Одержані результати показали, що безпосередньо

у гострий період після опромінення, з 3?ї по 14?ту

добу, загальна величина СКК не зазнавала суттєвих

змін, але відбувалися порушення складу колагену та

зміни у кількісному співвідношенні фракцій РК і

НК у сполучній тканині органів щурів. Характер?

ною ранньою реакцією на опромінення було підви?

щення рівню метаболітів сполучнотканинного по?

ходження та максимальне зростання вмісту РК

відповідно фракції I – у легенях та фракції II – у
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Рисунок 2. Металозалежна та металонезалежна КЛА у сполучнотканинному матриксі органів щурів за
одноразового загального зовнішнього рентгенівського опромінення у різних дозах

Figure 2. Metal+dependent and metal+independent CLA in connective tissue matrix of rat  organs after
exposure to single  total X+ray irradiation in various doses
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шкірі. Відомо, що фракція I РК найбільш легко

екстрагується з тканини й може перетворюватися у

НК без стадії кислоторозчинності, тоді як фракція

II РК екстрагується розчинами зі зниженою іонною

response to irradiation. It is known that the easiest

way to extract SC fraction I is from tissue and it

may turn into ISC missing the acid solubility stage,

whereas SC fraction II is extracted by solutions

Рисунок 3. Фракційний склад ГАГ у сполучнотканинному матриксі органів щурів за одноразового
загального зовнішнього рентгенівського опромінення у різних дозах   

Figure 3. Fraction composition of GAGs in in connective tissue matrix of rat organs after exposure to sin+
gle total X+ray irradiation in various doses



with decreased ionic strength and has excessive

quantity of intramolecular bonds. In spite of the

revealed differences, quantitative changes of SC

fractions in lungs and skin at early terms were con?

nected with increased intensity of enzymatic

destruction of collagen in connective tissue. It was

proved by the changed activity of enzyme systems,

in particular, metal?dependent an metal?inde?

pendent CLA participating in destruction of colla?

gen proteins. The revealed organ specificity, in

particular, in skin may be explained by the higher

activity of metal?independent proteinaze systems

in it [14]. 

On the contrary from the early period, starting

from day 30, in following 90 and 180 days (3 and 6

months) after irradiation the rate of  TOA destruc?

tion reduced significantly and we registered TOA

increase in lungs and skin of irradiated animals. Pre?

dominant accumulation of collagen insoluble com?

plexes in TOA composition and acceleration of the

processes of ISC formation in connective tissue mat?

rix were the most characteristic in remote period.

According to the carried research it has been

established that total X?irradiation in the investi?

gated doses induced significant changes in con?

centration of total GAGs and their individual frac?

tions sGAGs in connective tissue. It is known that

GAGs biopolymers form supermolecular non?

covalent complexes with collagenous proteins,

regulate processes of maturation of collagen mole?

cules and are important feature of connective tis?

sue matrix [15]. The revealed radiation?induced

changes of this component of connective tissue

matrix are characterized by  increased total level of

GAGs, that at the early stage was directly connect?

ed with significant growth of HUA in lungs and

skin. Correspondingly, at the late stage the

revealed changes in individual sGAGs were organ

specific and showed selective accumulation of

CSА,С fraction in lungs, dermatansulphate fraction

(CSВ) in skin and HPS fraction in connective tis?

sue of both organs. Thus, according to the results

of experiments it was proved that radiation?

induced changes were registered within prolonged

time after irradiation and were characterized by

increased metabolism intensity of the main com?

ponents of connective tissue matrix. Considering

the particular role of collagenous structures and

each of specific types of GAGs in realizing struc?

tural and functional condition in connective tis?

sue, it is possible to suggest that the revealed
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силою та має надмірну кількість інтрамолекулярних

зв’язків. Незважаючи на виявлені відмінності,

кількісні зміни фракцій РК у легенях і шкірі у ранні

строки були пов’язані з підвищенням інтенсивності

ферментативного розпаду колагену у сполучній тка?

нині. Про це свідчили зміни активності ферментних

систем, зокрема, металозалежної та металонезалеж?

ної КЛА, що функціонують у сполучній тканині та

беруть участь у процесах руйнування колагенових

білків. Встановлена органоспецифічність, зокрема,

у шкірі пояснюється тим, що у ній більш високу ак?

тивність мають металонезалежні протеїназні систе?

ми [14]. 

На відміну від раннього періоду, починаючі з 30?ї

доби та у наступні 90?ту і 180?ту добу (3 і 6 міс) після

опромінення темпи розпаду колагену істотно знижу?

валися та реєструвалося зростання СКК у легенях і

шкірі опромінених тварин. Найбільш характерним

для віддаленого періоду було переважне накопичен?

ня нерозчинних комплексів колагену у складі СКК

та прискорення процесів утворення НК у сполуч?

нотканинному матриксі.

За результатами проведених досліджень було вста?

новлено, що загальне зовнішнє рентгенівське опро?

міненняя у досліджених дозах викликало суттєві

зміни концентрації сумарних ГАГ та їх індивідуаль?

них фракцій сГАГ у сполучній тканині. Відомо, що

біополімери ГАГ утворюють надмолекулярні неко?

валентні комплекси з колагеновими білками, регу?

люють процеси дозрівання молекул колагену та яв?

ляються важливою характеристикою сполучнотка?

нинного матриксу [15]. Встановлені радіаційно?

індуковані зміни цієї компоненти сполучнотканин?

ного матриксу характеризувалися збільшенням су?

марного рівня ГАГ, що на ранньому етапі безпосе?

редньо пов’язувалося з істотним зростанням фрак?

ції ГУК у легенях і шкірі. Відповідно, на пізньому

етапі встановлені зміни з боку індивідуальних сГАГ

мали органоспецифічний характер й відзначалися

вибірковим накопиченням фракції ХСА,С у легенях,

фракції дерматансульфату (ХСВ) у шкірі та фракції

ГПС у сполучній тканині обох органів. Таким чи?

ном, за результатами дослідів було доведено, що

радіаційно?індуковані зміни реєструвалися протя?

гом тривалого часу після опромінення і характери?

зувалися підвищенням інтенсивності метаболізму

основних компонентів сполучнотканинного мат?

риксу. Зважаючи на особливу роль колагенових

структур та кожного з окремих типів ГАГ у забезпе?

ченні структурного і функціонального стану спо?

лучної тканини, можна припустити, що встановлені
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changes are basic for the formation of radiation?

induced complications which are determined by

vital organs in long?term period after irradiation.

Thus, GAGs accumulation, in particular CSА,С

and HPS, serves as a specific mutagenic stimula?

tion for cells synthesizing components of connec?

tive tissue matrix [16]. Progressive rising of TAC

and sGAGs and their disordered quantitative cor?

relations in connective tissue matrix revealed on

the basis of the results of experiments coordinate

with the data of the previous research about the

increased frequency of the development of radia?

tion?induced pneumofibroses at post?irradiation

long?term stages. As it was proved in [17], the focal

lesions of parenchimal structures and non?specific

proliferative overgrowth of connective tissue

matrix were identified  at 3 and 6 months of obser?

vations in lungs of irradiated rats. To our opinion,

the revealed disorders of quantitative correlations

and fraction composition of collagen and GAGs

undoubtedly influence on functional properties of

connective tissue matrix and develop as manifesta?

tion of continuous systemic changes in connective

tissue while formation its radiation response.

Thus, practical value of the carried research indi?

cates specific role of connective tissue in patho?

genetic mechanisms of the development of long?

term radiation pathology due to the ionizing X?ray

irradiation effect on the body.

CONCLUSIONS
1. Radiation?induced changes in connective tissue

matrix of rat organs at single effect of total x?ray

irradiation in minimal lethal and sublethal doses

were equal in tendency at both doses, demonstrat?

ed organ specific character and were determined

by post?irradiation time.

2. Radiation?induced disorders in connective tis?

sue matrix at early post?irradiation stages are

grounded on the changes of metal?dependent and

metal?independent CLA activity, increase of SC

fraction I content  in lungs and fraction II  in skin

and maximal growth of TAC and ISC at long?term

stages.

3. The revealed changes in GAGs fraction compo?

sition at early stages are manifested by increased

HUA value and at long?term stages by accumula?

tion of CSА,С fraction in lungs, dermatansulphate

fraction (CSВ) in skin and HPS fraction in con?

nective tissue of both organs. 

зміни лежать в основі формування радіаційно?інду?

кованих ускладнень, які визначаються з боку

життєво важливих органів у віддалені терміни після

опромінення. Так, накопичення сГАГ, зокрема

ХСА,С та ГПС, служить специфічним мітогенним

стимулом для клітин, які синтезують компоненти

сполучнотканинного матриксу [16]. Встановлене за

результатами дослідів прогресуюче підвищення

СКК та сГАГ і порушення їх кількісних співвідно?

шень у сполучнотканинному матриксі узгоджувало?

ся з даними попередніх досліджень щодо підвищен?

ня частоти розвитку радіаційно?індукованих пнев?

мофіброзів на віддалених етапах після опромінення.

Як було доведено [17], у легенях опромінених щурів

через 3 і 6 місяців спостережень визначалися осе?

редкові ушкодження паренхіматозних структур і

неспецифічні проліферативні розростання сполуч?

нотканинного матриксу. На нашу думку, виявлені

порушення кількісних співвідношень і фракційного

складу колагену і ГАГ безумовно впливають на

функціональні властивості сполучнотканинного

матриксу та виникають як прояви тривалих систем?

них змін у сполучній тканині при формуванні її

радіаційної відповіді. Таким чином, за практичною

значимістю проведені дослідження вказують на

особливу роль сполучної тканини у патогенетичних

механізмах розвитку віддаленої радіаційної пато?

логії внаслідок дії на організм іонізуючого рент?

генівського випромінювання.

ВИСНОВКИ 
1. Радіаційно?індуковані зміни у сполучнотканинному

матриксі органів щурів за одноразової дії загального

рентгенівського опромінення у мінімально летальній

та сублетальній дозах за своєю спрямованістю були

однаковими при обох дозах, мали органоспецифічний

характер та визначалися часом після опромінення.

2. Встановлено, що в основі радіаційно?індукованих

порушень у сполучнотканинному матриксі на ранніх

етапах після опромінення лежать зміни активності

металозалежної та металонезалежної КЛА, підви?

щення вмісту РК фракції I – у легенях та фракції II –

у шкірі та на віддалених етапах – максимальне зрос?

тання СКК і НК.

3. Встановлені зміни у фракційному складі ГАГ на

ранніх етапах проявляються зростанням кількості

ГУК та на віддалених етапах – накопиченням

фракції ХСА,С у легенях, фракції дерматансульфату

(ХСВ) у шкірі та фракції ГПС у сполучній тканині

обох органів. 
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