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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 34.17.15, 34.17.27

Тема дисертації:
1. Нові фармакологічні впливи на калієві канали у пірамідних нейронах гіпокампу: селективна блокада
каналів затриманого випрямлення

2. New pharmacological effects on potassium channel in hippocampal pyramidal neurons: selective blockage of
delayed rectifier channels

Реферат:
1. Досліджено дію нової сполуки BIIA388Cl, а також німодипіну і ніфедипіну на К+- канали в ізольованих
нейронах гіпокампу щура. З використанням методу петч- кламп у конфігурації "ціла клітина" було показано,
що BIIA388Cl сильно пригнічує калієвий струм затриманого випрямлення IDR (IC50=120 nМ), у той час як
швидкий калієвий струм IA має низьку чутливість до цієї сполуки (IC50 = 40mМ.). Сполука зсуває криву
стаціонарної інактивації у бік більш негативних потенціалів і уповільнює вихід каналів з інактивованого
стана. Ймовірно, BIIA388Cl зв'язується із каналом у відкритому і інактивованому станах, у той час як закритий
стан каналу затриманого випрямлення має низьку спорідненість до сполуки. Таким чином, BIIA388Cl є
ефективним і селективним блокатором калієвого струму IDR- типу. Німодипін і ніфедипін, як і BIIA388Cl,
пригнічують IDR. IC50 для німодипіну і ніфедипіну складають відповідно 2.0 ± 0.2 mМ і 44 ± 1 mМ.



2. A new neuroprotective substance BIIA388Cl was examined for its action on K+ currents in acutely isolated rat
hippocampal neurons using the patch-clamp/concentration clamp techniques in the whole-cell configuration.
The delayed rectifier K+-current (IDR) was strongly inhibited by externally applied BIIA388Cl, while the transient
A-current (IA) remained virtually unaffected. The dose-response relationship for the blocking action of BIIA388Cl
revealed the IC50 value of 120 nM. The blocking action of BIIA388Cl on IA was at least 200 times less potent (IC50
= 40mМ). These data allow to conclude that BIIA388Cl is an effective and selective IDR blocker which preferentially
binds to activated and inactivated IDR channel. We also demonstrated that nimodipine and nifedipine, which are
known as the blockers of L-type calcium channels, suppress IDR in hippocampal pyramidal neurons. The dose-
response relationships for the blocking actions of nimodipine and nifedipine revealed the IC50 values of 2.0 ± 0.2
mМ и 44 ± 1 mМ correspondingly.
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