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Тема дисертації:
1. Роль мітохондріальної пори в регуляції трансмембранного обміну Са2+, енергозалежних і
вільнорадикальних процесів в мітохондріях

2. The role of the mitochondrial pore in the regulation of transmembrane exchange of Ca2+, energy-dependent
and free radical processes in mitochondria

Реферат:
1. Дисертація присвячена виявленню властивостей і біохімічних механізмів регуляції активності
мітохондріальної пори (mitochondrial permeability transition pore, МРТР) як системи транспорту Са2+,
висвітленню її ролі в модуляції процесів, залежних від енергетичного стану мітохондрій - синтеза АТР і
продукції активних форм кисню (АФК). Встановлено, що роль МРТР як системи транспорту Са2+, активність
якої регулюється Са2+ і мембранним потенціалом, забезпечує широкий спектр регуляторних функцій:
трансмембранний обмін Са2+, регуляцію Са2+-ємності і матриксного рН, вклад в Са2+-цикл і регуляцію
потенціалзалежних процесів. В станах субмаксимальної активності біоенергетичні ефекти відкривання МРТР
визначаються її властивостями як Са2+-транспортної системи і залежать від її внеску в Са2+-цикл, швидкість
дихання і модуляцію мембранного потенціалу. Субмаксимальна активність МРТР призводить до оборотних



функціональних змін в мітохондріях: м'якого роз'єднання дихального ланцюга, яке не впливає на швидкість
фосфорилювання, і регульованої продукції АФК. Вперше виявлено ряд аспектів регуляції МРТР за активації
K+atp-канала і системи NO. Встановлено, що одночасна активація K+- і Са2+-циклів мітохондрій за активного
стану МРТР і K+atp-канала обумовлює ефект синергізму в пригніченні продукції АФК, котрий може бути
основним чинником пригнічення МРТР за дії активаторів K+atp-канала. Вперше показано, що блокування
МРТР NO веде до збільшення Са2+-ємності і активації вільнорадикальних процесів, тоді як регуляторна роль
субмаксимальної активності МРТР в фізіологічних умовах спрямована на підтримання низького базального
рівня мітохондріального Са2+ і зниження мітохондріальної продукції АФА і АФК.

2. The thesis is devoted to the establishment of the properties and the regulation of activity of mitochondrial
permeability transition pore (MPTP) as Ca2+ transport system and the disclosure of its role in the modulation of
processes, dependent on mitochondrial energy state - ATP synthesis and reactive oxygen species (ROS)
production. It was established that the role of MPTP as Ca2+ efflux system, which is regulated by Ca2+ and
membrane potential, provides wide spectrum of its regulatory functions: the transmembrane exchange of Ca2+,
the regulation of Ca2+ accumulation and matrix pH, the contribution to Ca2+ cycling and the regulation of
potential-dependent processes. In low activity states bioenergetic effects of MPTP opening are dependent on
MPTP properties as Ca2+ transport system and its contribution to Ca2+ cycle, the rate of Ca2+ stimulated
respiration and the modulation of membrane potential. MPTP opening in low activity states results in the
reversible functional alterations in mitochondria: mild uncoupling of the respiratory chain which does not affect
the rate of ATP synthesis, and controlled rate of ROS production. Some principal aspects of the regulation of MPTP
activity under the activation of K+atp-channel and NO system were established. It was shown that synchronized
activation of K+- and Са2+ cycles due to MPTP and K+atp-channel activity causes synergistic effect in the
suppression of ROS production, which was proposed as the principal mechanism of MPTP keeping in low activity
states under the action of K+atp-channel opener. It was shown that МРТР blockage by NO results in the rise of
Са2+ uptake and the activation of free radical processes, whereas the regulatory role of MPTP functioning in low
activity states is aimed at the maintenance of low basal level of matrix Са2+ and the lowering of free radical
production in mitochondria.
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