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Тема дисертації:
1. Порушення мітохондріального апарату кардіоміоцитів при доксорубіцин-індукованому оксидативному
стресі: механізми та корекція

2. Disturbances of mitochondrial apparatus of cardiomyocytes under doxorubicin-induced oxidative stress:
mechanisms and correction

Реферат:
1. Дисертація присвячена дослідженню порушень функцій мітохондрій кардіоміо-цитів під впливом
оксидативного стресу та можливості їх корекції куркуміном in vitro та in vivo. І в культурі неонатальних
кардіоміоцитів, і в міокарді щурів по-казано, що вплив доксорубіцину призводить до індукції оксидативного
стресу, зниження ефективності роботи дихального ланцюга та використання О2 у проце-сах
фосфорилювання, порушення рівня енергетичної регуляції дихання мітохон-дрій, зниження швидкості
входу іонів К до ізольованих мітохондрій. Також пока-зано, що доксорубіцин знижує експресію не тільки
гену HIF-1α, а і його важливих генів-мішеней (PDK-1, TERT, IGF-1), одночасно підвищуючи експресію гену HIF-
3α в кардіоміоцитах. Ці ефекти доксорубіцину негативно відображалися на ско-рочувальній активності
кардіоміоцитів та кардіогемодинаміці щурів, вказуючи на початок розвитку дилатаційної кардіоміопатії.



Застосування доксорубіцину й ку-ркуміну разом призводило до значного зниження рівня
вільно–радикальних процесів та відновлення про– та антиоксидантної рівноваги в мітохондріях кар-
діоміоцитів, значно покращувало показники ефективності роботи дихального ланцюга, збільшувало
швидкість входу іонів К, сприяючи підтримці вихідної ве-личини мітохондріального мембранного
потенціалу, та значно покращувало скорочувальну активність клітин.

2. Dissertation is devoted to investigation of mitochondrial function violations in cardiomyocytes under the
influence of the doxorubicin-induced oxidative stress and the possibility of their correction by curcumin in vitro
and in vivo. In the neonatal cardiomyocytes culture and rat myocardium, there was shown that doxorubicin
exposure leads to induction of oxidative stress, the respiratory chain efficiency reduction, a decrease in energetic
regulation of mitochondrial respiration, declining of the rate of K+ entry to the isolated mitochondria. Also, it was
shown, that doxorubicin inhibits not only the gene HIF-1α expression but its important target genes (PDK-1, TERT,
IGF-1) too, while increasing the gene HIF-3α expression in rat cardiomyocytes. These negative effects of
doxorubicin impact on the cardiomyocyte contractile activity and the rat cardiohemodynamic. The combined use
of doxorubicin and curcumin led to a significant reduction in the free radical processes level and the pro- and
antioxidant balance recovery in the mitochondria, significantly improving the functions of the respiratory chain,
increasing the K+ entry rate into mitochondria, helping to support mitochondrial membrane potential value and
improving the cardi-omyocytes contractile activity.
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