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Èññëåäîâàíû èíòåíñèâíîñòü àïîïòîçà êàðäèîìèîöèòîâ è ñòåïåíü ãèïåðòðîôèè æå-

ëóäî÷êîâ ñåðäöà ó ñïîíòàííî ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ áåç ìåäèêàìåíòîçíîãî âîçäåéñòâèÿ

è ïîñëå 10-äíåâíîãî ïðèìåíåíèÿ BQ-123, îòíîñÿùåãîñÿ ê ñåëåêòèâíûì àíòàãîíèñòàì

ÅÒ
À
-ðåöåïòîðà. Îáíàðóæåíî, ÷òî ââåäåíèå BQ-123 ïðåäóïðåæäàåò àêòèâàöèþ àïîïòîòè-

÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ñóùåñòâåííî îãðàíè÷èâàåò ñòåïåíü ðàçâèòèÿ ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà

ëåâîãî æåëóäî÷êà, íî íå îêàçûâàåò âëèÿíèÿ íà òå æå ÿâëåíèÿ â ïðàâîì æåëóäî÷êå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àïîïòîç, êàðäèîìèîöèòû, àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ, BQ-123,

ÅÒ
À
-ðåöåïòîðû, ýíäîòåëèí-1

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (ÀÃ) ïðåäñòàâëÿåò ìóëü-

òèôàêòîðíûé ñèíäðîì, ðàçâèòèå êîòîðîãî îïîñðåäîâà-

íî ñëîæíûì êîìïëåêñîì íåéðîãóìîðàëüíûõ ìåõàíèç-

ìîâ. Â ïîñëåäíèå ãîäû îñîáîå âíèìàíèå èññëåäîâàòå-

ëåé ïðèâëåêàåò ýíäîòåëèí-1 (ÅÒ-1), âëèÿíèå êîòîðîãî

íà ñîñòîÿíèå ñîñóäèñòîãî òîíóñà îïðåäåëÿåòñÿ òèïîì

âçàèìîäåéñòâóþùåãî ñ íèì ðåöåïòîðà. Òàê, ÅÒ
À

-ðå-

öåïòîð, ïðèñóòñòâóþùèé â ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ

êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ è äûõàòåëüíûõ ïóòåé, êàðäèî-

ìèîöèòàõ è íåêîòîðûõ äðóãèõ êëåòêàõ, îïîñðåäóåò âà-

çîêîíñòðèêöèþ è êëåòî÷íóþ ïðîëèôåðàöèþ, â òî âðå-

ìÿ êàê ÅÒ
Â

-ðåöåïòîð, âñòðå÷àþùèéñÿ ïðåèìóùåñòâåí-

íî â ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ è ãëàäêîé ìóñêóëàòóðå

êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ, ó÷àñòâóåò â âûñâîáîæäåíèè

îêèñè àçîòà, ÿâëÿþùåãîñÿ âàçîäèëàòèðóþùèì àãåíòîì

[1, 2, 6]. ÅÒ-1, äåéñòâóÿ êàê ðîñòîâîé ôàêòîð, ìîæåò

ñïîñîáñòâîâàòü ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà è ãëàäêîé ìóñ-

êóëàòóðû êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ [4, 10]. Òàêèì îáðàçîì,

ÅÒ
À

-îïîñðåäîâàííûå ýôôåêòû ýíäîòåëèíà, çàêëþ÷àþ-

ùèåñÿ â ñóæåíèè àðòåðèàëüíûõ ñîñóäîâ è ðåìîäåëèðî-

âàíèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, óñóãóáëÿþò òå÷å-

íèå ÀÃ [4, 6, 9]. ÀÃ è ðàçâèâàþùàÿñÿ ãèïåðòðîôèÿ, â

ñâîþ î÷åðåäü, ñîçäàþò óñëîâèÿ, ïðè êîòîðûõ ïîâûøà-

åòñÿ èíòåíñèâíîñòü àïîïòîçà êëåòîê ìèîêàðäà, ÷òî ìî-

æåò ïðèâåñòè ê ôîðìèðîâàíèþ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè [3, 5]. Â ýòîé ñâÿçè ìîæíî ïðåä-

ïîëîæèòü, ÷òî ïðèìåíåíèå àíòàãîíèñòîâ ÅÒ
À

-ðåöåïòî-

ðîâ áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü ñíèæåíèþ àðòåðèàëüíîãî

äàâëåíèÿ, óìåíüøåíèþ ãèïåðòðîôèè è îïîñðåäîâàííî

âîçäåéñòâîâàòü íà ïðîãðàììèðîâàííóþ êëåòî÷íóþ ãè-

áåëü êàðäèîìèîöèòîâ.

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå âëèÿíèÿ

BQ-123, îòíîñÿùåãîñÿ ê àíòàãîíèñòàì ÅÒ
À

-ðåöåïòî-

ðîâ, íà àêòèâíîñòü àïîïòîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ðàçâè-

òèå ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà æåëóäî÷êîâ ñåðäöà ó ñïîí-

òàííî ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíò ïðîâîäèëè â äâóõ ïîñëåäîâàòåëüíûõ

ñåðèÿõ, êàæäàÿ èç êîòîðûõ âêëþ÷àëà 2 ãðóïïû æèâîò-

íûõ: 15-íåäåëüíûå ñïîíòàííî ãèïåðòåíçèâíûå êðûñû

ëèíèè SHR (îïûò) è íîðìîòåíçèâíûå êðûñû ëèíèè

Wistar-Kyoto òîãî æå âîçðàñòà (êîíòðîëü). Â I ñåðèè

ýêñïåðèìåíòà æèâîòíûå íå ïîëó÷àëè ëå÷åíèÿ. Âî II

ñåðèè ñïîíòàííî ãèïåðòåíçèâíûì êðûñàì 1 ðàç â ñó-

òêè â òå÷åíèå 10 äíåé âíóòðèáðþøèííî ââîäèëè

BQ-123 (“Sigma”, ÑØÀ), ðàçâåäåííûé â 0,9 % âîäíîì

ðàñòâîðå õëîðèäà íàòðèÿ, â äîçå 100 íìîëü/êã. Êàæäàÿ

èññëåäîâàííàÿ ãðóïïà âêëþ÷àëà 9 æèâîòíûõ (6 — äëÿ

áèîõèìè÷åñêîãî, 3 — äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî è

ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèé). Ó æèâîòíûõ êîí-

òðîëüíûõ è îïûòíûõ ãðóïï ïîä îáùèì îáåçáîëèâàíè-

åì âñêðûâàëè ãðóäíóþ êëåòêó è ïðîâîäèëè ýêñòèðïà-

öèþ ñåðäöà, çàòåì âûäåëÿëè ôðàãìåíò ìèîêàðäà äëÿ

ïîñëåäóþùåãî èññëåäîâàíèÿ.

Ñîäåðæàíèå æèâîòíûõ è ðàáîòó ñ íèìè ïðîâîäèëè

â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðèêàçîì Ìèíçäðàâà ÑÑÑÐ ¹ 755 îò

12.08.1977 ã.

Áèîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Ëèçàòû æåëóäî÷êîâ

ñåðäåö êðûñ, ïîëó÷åííûå ïîñðåäñòâîì ãîìîãåíèçàöèè

ôðàãìåíòà ìèîêàðäà â ñðåäå âûäåëåíèÿ (20 ìM

HEPES, pH 7,5, 10 ìM KCl, 1,5 ìM MgCl
2

, 1 ìM ÄÒÒ),

ê êîòîðîé äîáàâëÿëè êîêòåéëü èíãèáèòîðîâ ïðîòåàç

(104 ìM AEBSF; 0,08 ìÌ àïðîòèíèí; 1,5 ìÌ ïåïñòà-

òèí À; 2 ìÌ ëåéïåïòèí; 4 ìÌ áåñòàòèí; 1,4 ìÌ Å-64)

â ñîîòíîøåíèè 100:1, ñ ïîñëåäóþùèì öåíòðèôóãèðî-

âàíèåì ïðè 15000 g â òå÷åíèå 30 ìèí ïðè òåìïåðàòóðå

+ 4 °C, èñïîëüçîâàëè äëÿ îöåíêè àêòèâíîñòè êàñïàçû 3

è êàñïàçû 8. Àêòèâíîñòü äàííûõ ôåðìåíòîâ îïðåäåëÿ-

ëè êîëîðèìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ñ ïîìîùüþ íàáîðîâ

“Caspase 3 AssayKit, Colorimetric” è “Caspase 8

AssayKit, Colorimetric” (“Sigma”, ÑØÀ).

Äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî è ãèñòîëîãè÷åñêîãî

èññëåäîâàíèé îáðàçöû ìèîêàðäà æåëóäî÷êîâ ñåðäåö
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Êàôåäðà îáùåé ïàòîëîãèè è ïàòîëîãè÷åñêîé ôèçèîëîãèè

(çàâ. — ïðîô. Â. À. Ôðîëîâ) ÔÃÁÎÓ ÂÏÎ “Ðîññèéñêèé óíè-

âåðñèòåò äðóæáû íàðîäîâ”, 117198, Ìîñêâà, óë. Ìèêëó-

õî-Ìàêëàÿ, 6.



êðûñ ôèêñèðîâàëè â òå÷åíèå 72 ÷ â 10 % íåéòðàëüíîì

çàáóôåðåííîì ôîðìàëèíå. Äàëåå ïðîâîäèëè îáðàáîòêó

ìàòåðèàëà è çàëèâêó â ïàðàôèí ïî îáùåïðèíÿòîé ìå-

òîäèêå.

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Ãèñòîëîãè-

÷åñêèå ñðåçû òîëùèíîé 5 ìêì íàíîñèëè íà ñòåêëà ñ

ïîëè-L-ëèçèíîâûì ïîêðûòèåì. Àïîïòîç êàðäèîìèî-

öèòîâ îöåíèâàëè ïî èíòåíñèâíîñòè ôðàãìåíòàöèè

ÄÍÊ â ÿäðàõ, îïðåäåëÿåìîé ìåòîäîì TUNEL (Terminal

deoxynucleotidyl transferase-mediated dUTP nick-end

labeling) ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà ðåàêòèâîâ

Apo-BrdU-IHC In Situ DNA Fragmentation Assay Kit

(“BioVision”, ÑØÀ). Ïðåïàðàòû äîêðàøèâàëè ãåìà-

òîêñèëèíîì. Ðåàêöèþ ñ÷èòàëè ïîëîæèòåëüíîé ïðè ïî-

ÿâëåíèè êîðè÷íåâîé îêðàñêè â ÿäðàõ êàðäèîìèîöèòîâ.

Àíàëèçèðîâàëè 20 ïîëåé çðåíèÿ â êàæäîì ïðåïàðàòå.

Êîëè÷åñòâåííóþ îöåíêó èíòåíñèâíîñòè àïîïòîçà âû-

ïîëíÿëè, îïðåäåëÿÿ èíäåêñ àïîïòîçà, ïðåäñòàâëÿþùèé

ñîáîé îòíîøåíèå ÷èñëà TUNEL-ïîçèòèâíûõ ÿäåð ê

îáùåìó êîëè÷åñòâó ÿäåð êàðäèîìèîöèòîâ â ïîëå çðå-

íèÿ.

Ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Ñðåçû ìèîêàðäà

òîëùèíîé 5 – 7 ìêì îêðàøèâàëè ïî ñòàíäàðòíîé ìåòî-

äèêå ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì. Àíàëèçèðîâàëè 15

ïîëåé çðåíèÿ â êàæäîì ïðåïàðàòå è ñ ïîìîùüþ ñåòêè

Àâòàíäèëîâà îïðåäåëÿëè ñîäåðæàíèå ÿäåð è ìèîôèá-

ðèëë. Çàòåì íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ âû÷èñ-

ëÿëè ÿäåðíî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîå îòíîøåíèå, îòðà-

æàþùåå ñòåïåíü ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà.

Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè íà îáîðóäîâàíèè Öåíòðà

êîëëåêòèâíîãî ïîëüçîâàíèÿ (ÍÎÖ) ÐÓÄÍ è êàôåäðû

îáùåé ïàòîëîãèè è ïàòîëîãè÷åñêîé ôèçèîëîãèè ìåäè-

öèíñêîãî ôàêóëüòåòà ÐÓÄÍ.

Ñòàòèñòè÷åñêèå ðàñ÷åòû îñóùåñòâëÿëè ñ èñïîëüçî-

âàíèåì ïðîãðàììû STATISTICA 6.0 (StatSoft Inc.,

ÑØÀ). Äëÿ îöåíêè äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé èçó÷àå-

ìûõ âûáîðîê ïðèìåíÿëè U-êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè è

t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â òàáë. 1 ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ

ìèîêàðäà ëåâîãî æåëóäî÷êà ñåðäöà êðûñ êîíòðîëüíûõ

è îïûòíûõ ãðóïï.

Èç ïðèâåäåííûõ äàííûõ ñëåäóåò, ÷òî ââåäåíèå

BQ-123 ñïîíòàííî ãèïåðòåíçèâíûì êðûñàì ïðåäóïðå-

æäàåò àêòèâàöèþ àïîïòîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â ìèî-

êàðäå ëåâîãî æåëóäî÷êà, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ îòñóòñò-

âèåì ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîãî îòëè÷èÿ â èíäåêñå

àïîïòîçà ó êîíòðîëüíîé è îïûòíîé ãðóïï âî II ñåðèè

ýêñïåðèìåíòà. Êðîìå òîãî, íàáëþäàåòñÿ ïîäàâëåíèå àê-

òèâíîñòè êàñïàçíîãî êàñêàäà, çâåíüÿìè êîòîðîãî ÿâëÿ-

þòñÿ èíèöèàòîðíàÿ êàñïàçà 8 è ýôôåêòîðíàÿ êàñïàçà 3.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò ïîëàãàòü, ÷òî

ÅÒ-1 ñïîñîáñòâóåò èíäóêöèè ïðîãðàììèðîâàííîé ãè-

áåëè êëåòîê ìèîêàðäà ïðè àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè.

Âåðîÿòíî, àïîïòîãåííîå äåéñòâèå äàííîãî ïåïòèäà

îáóñëîâëåíî êàê åãî âàçîêîíñòðèêòîðíûìè ñâîéñòâà-

ìè, òàê è, â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè, åãî ó÷àñòèåì â ðàç-

âèòèè ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà, î íàëè÷èè êîòîðîé ó ãè-

ïåðòåíçèâíûõ êðûñ ëèíèè SHR ñâèäåòåëüñòâóåò ñòàòè-

ñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ÿäåðíî-öèòîïëàçìà-

òè÷åñêîãî îòíîøåíèÿ ó æèâîòíûõ îïûòíîé ãðóïïû â I

ñåðèè ýêñïåðèìåíòà. Ïðè ââåäåíèè êðûñàì ëèíèè

SHR ñîåäèíåíèÿ BQ-123 ÿäåðíî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîå

îòíîøåíèå òàêæå äîñòîâåðíî ñíèæàåòñÿ ïî ñðàâíåíèþ

ñ êîíòðîëüíûì çíà÷åíèåì, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, îáóñëîâ-

ëåíî âëèÿíèåì äðóãèõ ôàêòîðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ

ðàçâèòèþ ãèïåðòðîôèè, âåäóùèì èç êîòîðûõ, ÿâëÿåòñÿ

àíãèîòåíçèí II [6, 8]. Òåì íå ìåíåå ïîñëå ìåäèêàìåí-

òîçíîãî âîçäåéñòâèÿ íàáëþäàåòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà-
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Ïîêàçàòåëü

I ñåðèÿ ýêñïåðèìåíòà II ñåðèÿ ýêñïåðèìåíòà

Êîíòðîëü SHR Êîíòðîëü SHR + BQ-123

Àêòèâíîñòü êàñïàçû 3, íìîëü/(ìèí � ìë) 0,11 � 0,01 0,10 � 0,01 0,10 � 0,01 0,10 � 0,01

Èíäåêñ àïîïòîçà, % 4,49 � 0,85 11,37 � 0,85* 4,49 � 0,85 10,42 � 0,76*

ßäåðíî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîå îòíîøåíèå 0,26 � 0,01 0,21 � 0,01* 0,26 � 0,01 0,22 � 0,01*

Ïðèìå÷àíèå. * — ïîêàçàòåëü äîñòîâåðíî îòëè÷àåòñÿ îò êîíòðîëÿ ïðè ð 	 0,05.
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Ïîêàçàòåëü

I ñåðèÿ ýêñïåðèìåíòà II ñåðèÿ ýêñïåðèìåíòà

Êîíòðîëü SHR Êîíòðîëü SHR + BQ-123

Àêòèâíîñòü êàñïàçû 3, íìîëü/(ìèí � ìë) 0,18 � 0,02 0,27 � 0,03* 0,22 � 0,03 0,18 � 0,02

Àêòèâíîñòü êàñïàçû 8, íìîëü/(ìèí � ìë) 1,06 � 0,13 1,61 � 0,06* 0,59 � 0,07 0,52 � 0,10

Èíäåêñ àïîïòîçà, % 10,12 � 0,86 25,98 � 0,94* 10,12 � 0,86 10,88 � 0,71

ßäåðíî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîå îòíîøåíèå 0,27 � 0,01 0,11 � 0,01* 0,27 � 0,01 0,17 � 0,01**

Ïðèìå÷àíèå. * — ïîêàçàòåëü äîñòîâåðíî îòëè÷àåòñÿ îò êîíòðîëÿ ïðè ð 	 0,05, ** — ïîêàçàòåëü äîñòîâåðíî îòëè÷àåòñÿ îò îïûòà I ñåðèè è êîíòðîëÿ

ïðè ð 	 0,05.



÷èìîå ïîâûøåíèå äàííîãî ïîêàçàòåëÿ, ÷òî ïîçâîëÿåò

ãîâîðèòü îá îãðàíè÷åíèè ñòåïåíè ðàçâèòèÿ ãèïåðòðî-

ôèè ëåâîãî æåëóäî÷êà ó ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ.

Èññëåäîâàíèå ìèîêàðäà ïðàâûõ æåëóäî÷êîâ ñåðäåö

êðûñ êîíòðîëüíûõ è îïûòíûõ ãðóïï ïîêàçàëî, ÷òî ïðè

ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííîé ÀÃ ïðîèñõîäèò óñèëåíèå

àïîïòîçà êàðäèîìèîöèòîâ, ïðè÷åì â ðåàëèçàöèè ïðî-

ãðàììèðîâàííîé ãèáåëè êàðäèîìèîöèòîâ ïðàâîãî æå-

ëóäî÷êà ïðåîáëàäàþò íåêàñïàçíûå ìåõàíèçìû: äîñòî-

âåðíîãî èçìåíåíèÿ àêòèâíîñòè êàñïàçû 3 íå íàáëþäà-

åòñÿ íè â I, íè âî II ñåðèÿõ èññëåäîâàíèÿ. Àêòèâíîñòü

èíèöèàòîðíîé êàñïàçû 8 â ìèîêàðäå ïðàâîãî æåëóäî÷-

êà ìû íå îïðåäåëÿëè â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî íå áûëî âûÿâ-

ëåíî îòëè÷èé â àêòèâíîñòè ýôôåêòîðíîé êàñïàçû 3

(òàáë. 2). Áûëî òàêæå îáíàðóæåíî, ÷òî áëîêàäà ÅÒ
À

-ðå-

öåïòîðà íå âëèÿåò íà ôîðìèðîâàíèå ãèïåðòðîôèè è

èíòåíñèâíîñòü àïîïòîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â ìèîêàðäå

ïðàâîãî æåëóäî÷êà.

Îòëè÷èÿ ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ ïðè èññëåäîâà-

íèè ëåâîãî è ïðàâîãî æåëóäî÷êîâ ñåðäöà, ìîãóò áûòü

îáóñëîâëåíû ñóùåñòâåííîé ðîëüþ ïàðàêðèííîãî è àó-

òîêðèííîãî äåéñòâèÿ ÅÒ-1, âûðàáàòûâàåìîãî êàðäèî-

ìèîöèòàìè ëåâîãî æåëóäî÷êà. Ýòî ïðåäïîëîæåíèå

ïîäòâåðæäàåòñÿ ëèòåðàòóðíûìè äàííûìè, ïîêàçûâàþ-

ùèìè, ÷òî ñîäåðæàíèå ÅÒ-1 â êðîâè ó êðûñ ëèíèè

SHR íåçíà÷èòåëüíî îòëè÷àåòñÿ îò íîðìû [7], â òî âðå-

ìÿ êàê ïðè ïåðåãðóçêå ìèîêàðäà ïîâûøàåòñÿ èíòåí-

ñèâíîñòü ñèíòåçà ÅÒ-1 â êàðäèîìèîöèòàõ ëåâîãî æåëó-

äî÷êà, à â ïðàâîì æåëóäî÷êå äàííûé ïîêàçàòåëü îñòà-

åòñÿ íåèçìåííûì [4].

Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòêà, èñïûòàíèÿ è âíåäðåíèå

â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ñåëåêòèâíûõ àíòàãîíèñòîâ

ÅÒ
À

-ðåöåïòîðîâ ìîãóò ñòàòü îñíîâîé íîâîãî ïîäõîäà ê

ëå÷åíèþ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé è ïðîôè-

ëàêòèêå èõ ïîñëåäñòâèé, íàïðàâëåííîãî íà îãðàíè÷å-

íèå àïîïòîòè÷åñêîé ãèáåëè è ãèïåðòðîôèè êàðäèî-

ìèîöèòîâ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ìåõàíèçìû, âîâëå÷åííûå â ðåàëèçàöèþ àïîïòî-

òè÷åñêîé ãèáåëè êàðäèîìèîöèòîâ è ôîðìèðîâàíèå ãè-

ïåðòðîôèè ó ñïîíòàííî ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ â ïðà-

âîì è ëåâîì æåëóäî÷êàõ ñåðäöà ðàçëè÷àþòñÿ.

2. Áëîêàäà ÅÒ
À

-ðåöåïòîðà ñîåäèíåíèåì BQ-123 çíà-

÷èìî ñíèæàåò àêòèâíîñòü àïîïòîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è

ðàçâèòèå ãèïåðòðîôèè â ìèîêàðäå ëåâîãî æåëóäî÷êà

ñåðäöà, íî íå âëèÿåò íà ñîîòâåòñòâóþùèå ïîêàçàòåëè â

ïðàâîì æåëóäî÷êå.

Ðàáîòà âûïîëíåíà â ðàìêàõ Ôåäåðàëüíîé öåëåâîé

ïðîãðàììû “Íàó÷íûå è íàó÷íî-ïåäàãîãè÷åñêèå êàäðû

èííîâàöèîííîé Ðîññèè” íà 2009 – 2013 ãã.
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THE EFFECT OF ET
A

RECEPTOR BLOCKADE ON CARDIOMYOCYTE APOPTOSIS

AND MYOCARDIAL HYPERTROPHY DEVELOPMENT IN GENETICALLY HYPERTENSIVE RATS

M. M. Azova, M. L. Blagonravov, and V. A. Frolov

Department of Medicine Russian University of Peoples Friendship, ul. Miklukho-Maklaya 6, Moscow, 117198, Russia

Cardiomyocyte apoptosis and hypertrophy have been studied in the left and right ventricular myocardium of spontaneously hypertensive rats without treatment

and after 10-day administration of the ET
A

-receptor antagonist BQ-123. It is established that BQ-123 prevents the activation of cardiomyocyte apoptosis and

significantly decreases the extent of hypertrophy development in the left ventricular myocardium, but does not influence the same mechanisms in the right ven-

tricular myocardium.

Key words: Apoptosis; cardiomyocytes; hypertension; BQ-123, ÅÒ
À

receptor; endothelin-1
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