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1. Дослідження експресії і активності нітрооксидсинтаз і функції серця при ішемії-реперфузії міокарда

2. Investigation of expression and activity of nitric oxide synthases and heart function during
ischemia/reperfusion of myocardium

Реферат:
1. Дисертацію присвячено вивченню ролі системи оксиду азоту в розвитку дисфункції серця за ішемії-
реперфузії міокарда. В експериментах на ізольованих перфузованих за Лангендорфом серцях щурів, на
гомогенаті міокарду щурів було досліджено вплив NO на діяльність серця. За одержаними даними, при
ішемії й реперфузії міокарда у шлуночках серця існує різниця експресії й активності ферментів системи
оксида азота. Вперше було показано, що за вихідних умов при перфузії ізольованого серця експресія білка й
активність iNOS в правому шлуночку серця більш ніж в два рази перевіщує цей показник в лівому. При
тотальній ішемії й реперфузії серця ці відмінності зберігалися. Активація системи NO за допомогою
невеликих доз ліпополісахарида (0,25 мг/кг) значно збільшувала експресію й активність iNOS в обох
шлуночках серця і зменшувало різницю між ними. Поряд з цим спостерігалось значне порушення
кардіодинаміки. Специфічна блокада активності iNOS за допомогою PBIT призводила до зниження експресії



й активності iNOS в міокарді імала позитивний вплив, збільшуючи скоротливу функцію міокарда і
зменшуючи порушення ритму. Подібний вплив мали модулятори активності циклооксигенази-індометацин і
простагландин Е2, які зменшували експресію iNOS і мали антиаритмічний ефект. Це свідчить про участь
активації iNOS у развитку порушень діяльності серця за ішемії-реперфузії. Одним з механізмів цих порушень
може бути накопичення надлишковой кількості Ca2+ в цитоплазмі під впливом оксиду азоту і
супероксидного радикалу в умовах ішемії й реперфузії міокарда, яке пов'язане з порушенням Са2+-
акумулюючої функції кальцієвих депо.

2. Dissertation is devoted to investigation of NO-system role in the development of cardial dysfunction during
ischemia/reperfusion of myocardium. In experiments on isolated perfused rat hearts under Langendorff
preparation and homogenat of rat myocardium was investigation influence of NO on cardial function. In
experiments was shown difference of expression and activity of NOS in tissues of ventricles myocardium during
total ischemia and reperfusion of the heart. Expression and activity of iNOS in the right ventricle were higher then
in the left one. Activation of NO-system by lipopolysacсharid (0,25 мг/кг) significantly increased expression and
activity of iNOS in both ventricles and decreased of difference between of them and adduced to disturbances of
cardiodynamics. Specific inhibition of iNOS activity by PBIT decreased expression and activity of iNOS in
myocardium and increased myocardium contractilе function and decreased HR alterations. The similar effects on
expression iNOS have been obtained inexperiments under the influence of cyclooxygenase modulators -
indomethacin and prostaglandin E2. These results demonstrated that disturbances of cardiac function were
connected with higher activation of iNOS during ischemia-reperfusion. One of the pathological mechanisms may
be increased accumulation Ca2+ in cytosol of cardiomyocytes by nitric oxide and superoxide action during
ischemia/reperfusion of myocardium.
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