MILEMNYECKOE
NMPEKOHOANMUWNOHUPOBAHUE
MUWOKAPOA

Kadenpa obwen n KnmHnyeckoun
natocdunsmonorum KIrMmy



PA3JIMYHbLIE BAPUAHTbI OTBETA MUOKAPOA HA
HAPYLWEHUNA KOPOHAPHOI'O KPOBOTOKA

| (no Buja, 1998)

* AUCcPYyHKUMA NpU TPAH3UTOPHOU ULeMnmn (CTeHoKapaua)

* CTaHHUpoOBaHue

* [mbepHauusa

* AweMunyeckoe npekoHANLMOHUpPOBaHNE
* UHdapKT MuoKapaa

* JletanbHoOe penepdy3noHHOEe NoBpexaeHne
-HemepJsieHHoe

-OTCPpO4YeHHOe

°* PemogenupoBaHue

o 1A 11ARaIZ1IAA YA VYA TFIIAARAIAATI A TIAC



OTKPbITUE PEHOMEHA MLWLEMUYECKOIO
NMPEKOHOMUNOHUPOBAHUA MUOKAPOA

MpoTtokon akcnepumeHtTa Murrv u coaBT., 1986
o “

OTHOCUTENbHbLIN O0OBHLEM 30HbI
HeKkpo3a (3H) B kKOHTpone

NMwemunyeckas 3H
npeanochbIisika -

85 Koponapookcmoaun 40

YMeHblweHne oobema 3H

B 4 pa3a




+

Nwemu4deckoe
NMPeKoHOUUUOHUpoOBaHUe -

doeHOMEH NOBbLILWEHUA YCTOUNYUBOCTHU
KNeToK opraHa K ulueMumn, BO3HUKaIoLUN
nocrie OgHOro Ui HeCKOJIbKUX
KPpaTKOBPEMEeHHbIX 3nNn3oa0B
nwemuu/penepdysumn



TEPMUHONOINA, NCNOJIb3YEMAA B
i OTEYECTBEHHOM JINTEPATYPE

PeHOMEH npepbIBUCTON ULLEMUUN

AyTOVIH,EI,yLI,VIpOBaHHaFI TOJNMepaHTHOCTb K niieMmmun

Uwemunyeckana npennochbinka

Apantauua K mleMumn



[laToreHe3 HeoGpaTUMOro UIeMMYeCcKoro NoBpexaeHus
MUOKapaa — pofib MieMnyeckon aganTtauum

Kapanomuouur
acrynneHue .
AKTUBaUuSA rmmKkonun3a niemum
n rnMKorIeHonusa
Pacnag AT® n metabonuyeckue pacctpoucrtsa
. nuemmyeckKoe
AHPO, sH* vpH ANakrat
: NPpeKOHAMULL.

O

PaccTpoicTBa MOHHOro romeocTasa

/

AH,0;Na*  ACa? vk mg*
|

AKTBauus
nporeas, ¢poccponunas

/WﬂeOGpaTumoro
noBpeXxaeHus

Pa3pbiB capkKkonemM bl

4 4 U

AyTOJ'II/I3 KapadnomMmmoumToOB

Hauyano

\

\&/



OPT'AHbI, B KOTOPbIX MOKA3AH Q®®PEKT
LHEMMWYECKOIo NnPEKOHAMLUMOHUPOBAHUA

* Cepaue
* [lerkune

* [ONOBHOU MO3r

* TOHKaA KULLUKa

* Xenynok

* [leyeHb

* [loyka

e CKeneTtHass mbiluua
* Koxa



KINACCUHECKOE MLWLEMMUYECKOE
NMPEKOHOUWUNOHUPOBAHUE U

“BTOPOE OKHO 3ALLUTDBI”
| 1009,  (NO BAXTER U COABT, 1996)

Kriaccunieckoe (paHHee)

80 _7 npekoHaAnunoHmnpoBaHue

60 — BTopoe OKHO 3alUTbI

40 —

20 —

0 | | | | | | |
0 12 24 36 48 60 72 84 96

Bpemsi nocne KpaTKOBPeMEeHHOMN ULLeMUU, Y



NMOTEHUUWUAIIbHbLIE TPUITEPbl PEHOMEHA
WILEMWYECKOI'O NPEKOHOAWLUMNOHUPOBAHUA

| MMUWOKAPOA

» ALIEeTUJIXOJIMH

« bpagUKVUHUH PeuenTtop-

« AOEHO3UH - onocpeaoBaHHoe
= HopappeHanuH nencreme

« Onnonabi

- CBob6oaHble paamMKanbl | noicreye, He

» Kanbuun - CBSI3aHHOE C
« Okcup a3ora ? pPEeLENTOPOM




MOJIEKYNNAPHbBIE MEXAHU3Mbl ®PEHOMEHA
LHEMUW4ECKOI'O NPEKOHOAUWLUMNOHUPOBAHUA

Okcup a3ota ? | bpaaukmHuH | AgeHo3uH | CBoboaHble paaukanbl
ALUeTUnxonvH OnuouAabl HopaapeHanuH Kanbuun
TPUITEPDI PaAp
MEOUATOPbLI | TuposuHknHasa | (lpoteuHkuHasa C| | MAT-kuHasbl
N Y ¥

IDPEKTOP

ATD-3aBucumblie
KanueBble KaHanbl




WOHHbIX TPAHCIMOPT B KAPAUOMUOLINTE B
HOPME “ NPU MLLEMUA

AT®daza \ / @ | ‘ | \
7 "
v K U AT®

™ Na*

TT Ca++

R CTIP




OcHoBHbIe 3¢ heKTbl akTuBaLuumn AByX
OCHOBHbIX nonynsauun ATO-
YyBCTBUTENbHbLIX KanueBbIX KaHaNoB

CapkoneMMasibHble

eYKOpO4YeHue pasbl NNaTo NOTEHLUMANa AENCTBUSI.

e[ MNepnonapusaunst MeMbpaHol.

eOrpaHuyeHmne rnocTynneHns Kanbuusa depes KaHasnbl L-Tuna.
eCoxpaHeHune ATO.

MutoxoHapuasibHble
e Jlenonsipnsauuns MeMbpaHoi.
eOTeK MaTpuKca.

eYCUIEHNE TKAHEBOIO AbIXaHWUSI.
eOrpaHuyeHne KanbLMEBOW NEPErPY3KU

Gross G. u Fryer R.M., Circ. Res. 84(9): 973-979. 1999



NMOTEHLUMAJIbHbIE KOHEYHDIE
IODPEKTOPbI MLLEMMNYECKOI'O
* NMPEKOHAMUMWOHUPOBAHUA

o Mpsamon metabonnueckumn acbodekr ?
1 OTKpbITUE AHNOHHbIX KaHaJ10B ?
n AkTuBauma Na*/H* obMeHHuKa ?

1 Ctabunmnsauma MeXxK1eTouyHbIX
KOHTAaKTOB ?

n YrHeTeHue obpa3zoBaHusa TNF ?



OBLLUUE SAKOHOMEPHOCTU METABOJINYECKUX
U3MEHEHMWA, CBA3AHHbIX C MLLEMUWYECKUM
NMPEKOHAUMLUMVNOHWUPOBAHUEM

+

MNMoBbilLEeHHOoe
norpebneHmne
rNoKO3bl

NMpekoHaANLMO-
HUpyowume
Tpurrepbl

OrpaHunuyeHue
pa3BuUTUA
aumaosa

AnutenbHas
niiemMums

~ YN Nn

NMoppeprxkaHune )
MUTOXOHAPVANIbHOTO
AbIXaHUS

~ I Y

!

MocTnimeMmuueckasn
penepdy3usn

L. Opie, M. Sack J. Mol. Cell. Cardiol. 2002



MEXAHU3MbI MNO3AHEW CTAOUN

MLLEMWYECKOI'O

(no Bolli R. u coaBT. 2000 c gononHeHUsAMK)

| NMPEKOHOWUMNOHUPOBAHUA MUOKAPLOA

Nwemuna-penepdysuns —eNOS
> 4 — Papgukansbi kucnopoaa
——AfneHo3unH
1 AeHb Gpwrrepbl aganTauum K exOnAMUHLL
— OnvomAabl
—IMKC
Kackap nepepauv curHana — MANK
‘ — TUPO3NHKNHA3bI
— NFkB
Perynauua akcnpeccum reHoB
¥ HSP
2-4 MeauaTtopbl “BTOpOro” — INOS
~% AcHb OKHa agantauum — COX-2
‘ L— AHTUOKCUAAHTDbI

3awumTa opraHa



MEXAHU3MbIl KAPOAUONPOTEKTUBHOI'O
OENCTBUA OKCUOA A30TA

(no Bolli R. 2001, ¢ cokpaLy.)

bonee BeposATHbIE
OTkpbiTHE K, KaHanoB
YMeHblUeHUe KaJIbLiIueBON Neperpys3kmn KIeTok

YrHeTeHue agpeHepruyeckomn CTuMynaumm

YrHeteHme COKpaTuMOCTHU

AHTHMOKCMAAHTHOe AelcTBue (yMeHbl. acpdekToB O, n ONOO")
AxkTnBauyusa COX-2

MeHee BeposATHbIE
CoxpaHeHue 3HAOoTeNMU-3aBMCMMON BasoaniaTaumum
YMeHbLuieHue «no-reflow»
Yruerenme akcnpeccun VCAM-1 n agresmm NneMKoumToB
YrHeteHue BbICBO6OXKAEHUA LLUTOKUHOB



*I’IPEKOHDMLWIOHVIPOBAHVIE MMOKAPOA

LN

LI,I/ITOI'IPOTEKTI/IBHI:II7I AHTUAPUTMUYECKUA
QDPDEKT + + OQDPDEKT
YckopeHue -
NoCTULLEMUYECKOrO nggg?(ﬁgmm
BOCCTAHOBJIeHUsA 3(beeKT

COKPaTUMOCTM



METOOUKA ONPEAENEHUNA PASMEPA
SKCNEPUMEHTANBHOIO MH®APKTA

| (MeTOoa ABOMHOro oKpawumBaHuA)

30Ha
_—~ HeKpo3a

XnsHecnocobHasn
—  TKaHb B npegenax
30HbI pUCKa

30Ha
HeKpo3a
24 % W
67%
TTC (+)
30Ha TKaHb MHTaKTHbIN

HOpManbHON MUoOKapAa
nepdysuu



BNMUAHUE NTOKAJIbHOWU ULLEMUYECKOIO
NMPEKOHONMUMNOHUPOBAHUA HA PASMEP
WHOPAPKTA MMOKAPOA

%
60

50
40
30
20
10

0

ﬁ

e

KoHTponb

p=0.00074

JINA 1x5'

@ 30Ha pUcKa

30Ha

B Lekposa

JINA 3x5’




* NMPEKOHOWLUMNOHUPYIOLWWMUE CTUMYIIbI
\

Nwemus

(nokanbHasa u
AUCTaHTHa#A)

dusnyeckKkue XnmMmunyeckue



+

TKAHMN N OPIrAHbI, MLLEMNA KOTOPbIX
BoCrnromn3soaumutT AMCTAHTHOE
NPEKOHAUMLUWOHUPOBAHUE MNOKAPOA

MuokapAa
CkenetHas MblillLa
[Touka

TOHKaA KULLKa



OLEHKA SOPEKTUBHOCTU MLLEMUYECKOI'O
NMPEKOHONMUMOHUPOBAHUNA MUOKAPLOA 110
AKTUBHOCTW Nar

B AKkmueHoCmb (hepMeHma 8 uweMu4ecKoll 30He

JIOKaAJibHOE A N C T a HTMH O e

3

0

2

0

1

0

0.

KoHTponb 5 MUH nwemuns 15 MUH 30 MuH 30 MuH

MUOKapAa  MWEeMUSA KULLUKN uwemus uwemus

KOHEeYHOCTU  KOHe4yHoCTu +
L-NN



BIIVNAHWE OUCTAHTHOIO MLWLEMUYECKOIO
NMPEKOHOMUNOHUPOBAHUA HA PASMEP

| MHOAPKTA MUOKAPOA
p<0.01
70

60

50

w|

30

@ 30Ha pucka

30Ha
HeKpo3a

20

0|
okl

KoHTponb 10 MUH. OKKINHO3UMK 20 MUH. OKKNIO3UN
OplOLLHON aopPThbl OplOLLIHOW a0PThI



TPUITEPbI AUCTAHTHOIO
| NMPEKOHOMUWOHUPOBAHUA MUOKAPOA

AneHO3UH
bpaguKWHUH
Onuouabl
KaTexo/s1aMuHbI

CtuMynauma KancamumH-
YyBCTBUTEJIbHbIX HEPBHbIX BOJIOKOH

. Okecnpg asota (-)
. Paamkanel kucnopopaa (-)



NMPEKOHONWUMOHUPYHOLLWUE ®PUSUNHECKUE

* ®AKTOPbI

= TUNOKCUA

= TMNEepoKcusa
= TMNoTEpMHUS
= TUnepTepMus
« HWIN




NMPEKOHOMUNOHUPYHOLLWUE XUMUYECKUE
(MEKAPCTBEHHbIE) BELWWECTBA

+

=« @QFOHUCTbl aA€HO3UHOBbIX peLl.
=« ArOHMUCTbI ONMUATHDbIX peul.

=« AQrOHMUCTbl KWNHUHOBbIX peLl.

« M3odnropaH

« MHrM6uTOpLI AN ?



KJIMHWYECKUE CUTYALUN C HAUBOIJIEE
BEPOSITHOWU BOBJIEYMEHHOCTbIO
®EHOMEHA MLLEMUYECKOI'O

NMPEKOHAMUNWOHUPOBAHUA

0J1b NpeAblH(PAPKTHOU CTEHOKapAUK NPy OLUeHKe
6nvmxanwiero u oTaasIGHHOro NPorHo3a y 60s1bHbIX
OCTPbIM MH(PAPKTOM MUOKapAa.

Apantaums K MuueMmm B xoae 6annoHHomn
dHIMMMOMNJ1aCTUKM.

ApanTtaumsa K CTeHOKapauu: siBJsieHns " xoabbbl yepes
6onb” (walk-through angina) m “paaMmHkn”
(warm-up), npy NOBTOPHbIX Be/103ProMeTpnyecKmnx

npob6ax.

Kapavoxupypruvsa: 3aluumTa cepaua nepea
noakK/Iro4eHUeM annapaTta UCKYCCTBEHHOro
KpoBOOOpalleHna nyTeM KpaTKoOBpeMeHHOoro
nepexxartusa aopThbl.

TpaHcnnaHTONOrNA?

Kapavonporekuusa nyreM BoCripou3BeneHus
uinieMvuu=-nenendvaauu kKOHeuHoCTu?



OTKPbITUE PEHOMEHA MLWLEMUYECKOIO
NMOCTKOHAUWLUMOHUNPOBAHUA MUOKAPLOA

Zhao un coaBrt., 2003

KoHTponb

OTHOCUTENbHbLIN O0OBHLEM 30HbI
HeKkpo3a (3H) B kKOHTpone

OnuTtenbHan
nwemMus

~ Koponapoownmioaun 60'
W

30 c YMeHbLleHne o6bema 3H
B 2 pa3a




NMOCTKOHOMUUWOHNPOBAHMUE MWUOKAPLOA

KAK METO[ 3ALLUUTBI OT
* PEMNEP®Y3UOHHbIX APUTMUN

Mepcuctupyrowan OX G s
MpekpaweHune CUHY COBbIN

DX PUTM

Hgl\no Penepdysua
rnoGanbHon
UiweMumn



MTMMMNEPKOHTPAKTYPA KAK ®AKTOP
| PENEP®PY3UOHHOIO NOBPEXOEHUA

/" ca?t <@—>\
02 @\ ? 3axBar
MutoxoHapua

AN
A\\—
\ Muobuopunnbl —uw—

¥

TMNEPKOHTPAKTYPA U
NOBPEXAEHUWUE




BEbICTPAA HOPMANU3ALUUA BHEKIIETOUYHOM
OCMONAPHOCTU KAK ®AKTOP
ﬁ PENEP®PY3UNOHHOIO NOBPEXOEHUA

PEMNEP®Y3UA

OCM » OcMm
ULl EMMFl 1
~%e —

cM —— OCM H20

XPYI'I KOCTb OTEK

PENEP®Y3US \ /

\_ Pa3pbIB capkonemmsi

N




BbICTPOE BOCCTAHOBJIEHUE
BHYTPUKNETO4YHOI'O 3HAYHEHUA pH KAK
:AKTOP PENEP®PY3UOHHOIO NOBPEXOEHUA

PEMEP®Y3UA

H* — }(Nay HCO
e .

ULLEMWUA f

AN

N

Na*
K-I-

AhY NN
A Ay
) AV

\ YrHeteHue COKPaTUMOCTU /




