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Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó
ôîñôîë³ï³ä³â ìåìáðàí íà ðåàêö³þ ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ
ïðè ãîñòð³é ³øåì³¿ � ðåïåðôóç³¿

Èññëåäîâàíî âëèÿíèå ω-3 ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò (ÏHÆÊ) (ýéêîçàïåíòàåíîâîé
è äîêîçàãåêñàåíîâîé), ñîäåðæàùèõñÿ â ïðåïàðàòå òåêîì, íà æèðíîêèñëîòíûé ñîñòàâ
ôîñôîëèïèäîâ ìåìáðàí êàðäèîìèîöèòîâ, ïðîäóêöèþ ýéêîçàíîèäîâ, ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå
ïðîöåññû è ôóíêöèîíàëüíóþ äåÿòåëüíîñòü èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà êðûñ â óñëîâèÿõ èøåìèè �
ðåïåðôóçèè. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðèáàâëåíèå ω-3 ÏÍÆÊ ê ðàöèîíó æèâîòíûõ â òå÷åíèå 4 íåä
ïðèâîäèò ê èçìåíåíèþ æèðíîêèñëîòíîãî ñîñòàâà ôîñôîëèïèäîâ ìåìáðàí êàðäèîìèîöèòîâ
â ñòîðîíó óâåëè÷åíèÿ èõ íåíàñûùåííîñòè, óìåíüøåíèþ îáðàçîâàíèÿ âàçîàêòèâíûõ
ìåòàáîëèòîâ àðàõèäîíîâîé êèñëîòû, èíãèáèðîâàíèþ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ.
Âûÿâëåíî êàðäèîïðîòåêòèâíîå âëèÿíèå ω-3 ÏÍÆÊ, ïðîÿâëÿþùååñÿ â àíòèàðèòìè÷åñêîì
ýôôåêòå è óëó÷øåíèè ôóíêöèîíàëüíûõ ïîêàçàòåëåé ðàáîòû èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà â
óñëîâèÿõ èøåìèè � ðåïåðôóçèè.

ÂÑÒÓÏ
Íèí³ îäí³ºþ ç íàéàêòóàëüí³øèõ ïðîáëåì
ñó÷àñíî¿ ìåäèöèíè º ðîçïîâñþäæåí³ñòü ³
÷àñòîòà çàõâîðþâàíü ñåðöåâî-ñóäèííî¿
ñèñòåìè. Çà äàíèìè ÂÎÎÇ çàõâîðþâàííÿ
ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè, çîêðåìà ³øå-
ì³÷íà õâîðîáà ñåðöÿ òà ãîñòðèé ³íôàðêò
ì³îêàðäà, à òàêîæ ð³âåíü ñìåðòíîñò³
íàñåëåííÿ â³ä öèõ çàõâîðþâàíü çàéìàþòü
îäíå ç ïåðøèõ ì³ñöü. Âàæëèâèì º òàêîæ
òîé ôàêò, ùî ö³ õâîðîáè â îñòàíí³ äåñÿ-
òèð³÷÷ÿ âñå ÷àñò³øå ñòàëè çóñòð³÷àòèñÿ ó
á³ëüø ìîëîäîìó â³ö³, ùî, ï³äêðåñëþº
íåîáõ³äí³ñòü ³ äîö³ëüí³ñòü ïîøóêó íå ëèøå
íîâèõ øëÿõ³â ë³êóâàííÿ öèõ õâîðîá, à, ùî
òàêîæ äîñèòü âàæëèâî, íîâèõ øëÿõ³â
ïîïåðåäæåííÿ ¿õ ðîçâèòêó. Îäíèì ³ç
âàæëèâèõ ïàòîãåíåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â
ðîçâèòêó çàõâîðþâàíü ñåðöåâî-ñóäèííî¿
ñèñòåìè º ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðè òà
ôóíêö³é ôîñôîë³ï³äíèõ ìåìáðàí êë³òèí.

Ï³ä âïëèâîì òàêèõ ôàêòîð³â, ÿê ã³ïîêñ³ÿ,
³øåì³ÿ, ðàä³àö³ÿ, ³ìóíí³ ôàêòîðè òîùî,
â³äáóâàºòüñÿ äåãðàäàö³ÿ ôîñôîë³ï³ä³â
êë³òèííî¿ ìåìáðàíè. Öåé ïðîöåñ ñóï-
ðîâîäæóºòüñÿ âèâ³ëüíåííÿì íåíàñè÷åíèõ
æèðíèõ êèñëîò, çîêðåìà àðàõ³äîíîâî¿
êèñëîòè (ÀÊ) òà óòâîðåííÿì ¿¿ ìåòà-
áîë³ò³â � âèñîêîàêòèâíèõ ðå÷îâèí (ëåéêî-
òðèºí³â, òðîìáîêñàí³â òîùî), ÿê³ ìàþòü
ïàòîãåíåòè÷íå çíà÷åííÿ. Ìîäèô³êàö³ÿ
æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â
êë³òèííèõ ìåìáðàí ç ìåòîþ ãàëüìóâàííÿ
âèä³ëåííÿ ÀÊ ìîæå ìàòè ïîçèòèâí³ íàñ-
ë³äêè, äîçâîëÿþ÷è ïîïåðåäæóâàòè óòâî-
ðåííÿ ïàòîãåííèõ ðå÷îâèí. Ç ë³òåðàòóð-
íèõ äæåðåë â³äîìî, ùî ïîë³íåíàñè÷åí³
æèðí³ êèñëîòè (ÏÍÆÊ) òèïó ω-3
(α-ë³íîëåíîâà (α-ËÊ), åéêîçàïåíòàºíîâà
(ÅÏÊ) òà äîêîçàãåêñàºíîâà (ÄÃÊ)) ìî-
æóòü çàì³ùóâàòè ω-6 ÏÍÆÊ (çîêðåìà
àðàõ³äîíîâó òà ë³íîëåâó) ó ôîñôîë³ï³äàõ
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ìåìáðàí êë³òèí ³ âïëèâàòè íà ïåðåá³ã
ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â [6, 12, 16, 19, 23].
Âèâ÷åííÿ á³îëîã³÷íî¿ ðîë³ ω-3 ÏÍÆÊ º
ïåðñïåêòèâíèì íàïðÿìêîì íàóêîâèõ
äîñë³äæåíü ó ìåäèöèí³. Âæå ïîêàçàíî
àíòèàðèòì³÷íèé, ã³ïîë³ï³äåì³÷íèé, àíòè-
êîàãóëÿö³éíèé, àíòèàãðåãàíòíèé ³ ïðî-
òèçàïàëüíèé åôåêòè ω-3 ÏÍÆÊ [1, 9, 14,
21, 22, 24]. Îäíàê äåòàëüíèõ äîñë³äæåíü
êàðä³îïðîòåêòèâíî¿ ä³¿ ïðåïàðàò³â ω-3
ÏÍÆÊ ³, çîêðåìà, â³ò÷èçíÿíîãî ïðå-
ïàðàòó òåêîì ùå íå ïðîâàäèëîñÿ.

Ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî
âèâ÷åííÿ âïëèâó ìîäèô³êàö³¿ æèðíî-
êèñëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â êë³-
òèííèõ ìåìáðàí çà äîïîìîãîþ ïðåïàðàòó
òåêîì íà ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ñåðöÿ òà
â³ëüíîðàäèêàëüí³ ïðîöåñè ïðè ³øåì³¿ �
ðåïåðôóç³¿ ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ. Ïðåïàðàò
òåêîì (åïàäîë) � ðîçðîáêà óêðà¿íñüêèõ
ó÷åíèõ, ùî çà âì³ñòîì ω-3 ÏÍÆÊ íå
ïîñòóïàºòüñÿ òàêèì àíàëîãàì, ÿê ÅÏÀ,
ÌàõÅÏÀ, åéêîëåí òîùî. Ñóìàðíà ê³ëü-
ê³ñòü ÅÏÊ ³ ÄÃÊ, ÿê³ âõîäÿòü äî éîãî
ñêëàäó, ïåðåâèùóº 45 %. Â åêñïåðè-
ìåíòàëüíèõ äîñë³äæåííÿõ öüîãî ïðå-
ïàðàòó, ïðîâåäåíèõ ðàí³øå, áóëî ïîêà-
çàíî éîãî ³ìóíîìîäóëþþ÷ó òà ë³ï³ä-
êîðèãóþ÷ó ä³þ [1, 6]. Òàêîæ ïîêàçàíî, ùî
òåêîì âïëèâàº íà ìåòàáîë³çì ÀÊ, ïðèã-
í³÷óþ÷è ë³ïîîêñèãåíàçíèé òà àêòèâóþ÷è
öèêëîîêñèãåíàçíèé øëÿõè ¿¿ ïåðåòâî-
ðåííÿ, ñïðèÿº êîðåêö³¿ ðîçëàä³â ìåòà-
áîë³çìó ë³ï³ä³â á³îìåìáðàí åðèòðîöèò³â
òà íîðìàë³çóº ñï³ââ³äíîøåííÿ ω -3 ÏÍÆÊ/
ω-6 ÏÍÆÊ, ï³äâèùóþ÷è çàãàëüíó ñóìó
ÏÍÆÊ ³ âì³ñò ω-3 ÏÍÆÊ [1, 13, 19].

ÌÅÒÎÄÈÊÀ
Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåíî íà ùóðàõ-
ñàìöÿõ ìàñîþ 250 � 300 ã, ÿêèõ áóëî
ðîçïîä³ëåíî íà 2 ãðóïè ïî 10 òâàðèí ó
êîæí³é. Äî ïåðøî¿ ãðóïè (êîíòðîëü)
âõîäèëè ³íòàêòí³ òâàðèíè, ùî óòðè-
ìóâàëèñÿ íà ñòàíäàðòíîìó ðàö³îí³ â³âà-
ð³þ. Äðóãó ãðóïó ñêëàäàëè òâàðèíè, äî

ðàö³îíó ÿêèõ ïðîòÿãîì 4 òèæ ââîäèëè
ïðåïàðàò òåêîì çà äîïîìîãîþ âíóòð³ø-
íüîøëóíêîâîãî çîíäó ³ç ðîçðàõóíêó
0,3 ìã/100 ã. Òâàðèí çàáèâàëè ï³ä óðå-
òàíîâèì íàðêîçîì (1,9 ã/êã [11]), øâèäêî
âèëó÷àëè ñåðöÿ òà ïåðôóçóâàëè ðåòðî-
ãðàäíî çà êëàñè÷íèì ìåòîäîì Ëàíãåí-
äîðôà. Ñåðöÿ ñêîðî÷óâàëèñÿ ó ñïîí-
òàííîìó ðèòì³, òèñê ó êîðîíàðíèõ ñóäè-
íàõ ï³äòðèìóâàâñÿ çàâäÿêè ïîñò³éí³é
øâèäêîñò³ ïåðôóç³¿. Ñåðöÿ ïåðôóçóâàëè
ñòàíäàðòíèì ðîç÷èíîì Êðåáñà � Õåí-
çåëåéòà, ÿêèé òåðìîñòàòóâàëè äî 37°Ñ òà
íàñè÷óâàëè êàðáîãåíîì [4]. Ðåºñòðóâàëè
ïåðôóç³éíèé òèñê ó êîðîíàðíèõ ñóäèíàõ,
ã³äðàâë³÷íèé îï³ð êîðîíàðíèõ ñóäèí
(ïîêàçíèê ¿õ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³),
ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê (ÊÄÒ) ó ë³âîìó
øëóíî÷êó, òèñê, ùî ðîçâèâàº ë³âèé
øëóíî÷îê (ÒÐËØ), êîòðèé ðîçðàõîâóâàëè
ÿê ð³çíèöþ ì³æ ñèñòîë³÷íèì òèñêîì ó
ë³âîìó øëóíî÷êó òà ÊÄÒ, ïåðøó ïîõ³äíó
(dP/dt), ùî õàðàêòåðèçóº øâèäê³ñí³ ïðî-
öåñè ó ì³îêàðä³, òà êîåô³ö³ºíò ðîáîòè
ñåðöÿ (ÊÐÑ = ×ÑÑ . ÒÐËØ / 1000) .
Äîäàòêîâî îáðàõîâóâàëè ê³ëüê³ñòü àðèò-
ì³é äî ³øåì³¿ òà ïðîòÿãîì ïåð³îäó ðåïåð-
ôóç³¿, à òàêîæ òåðì³í çóïèíêè ñåðöÿ ï³ä
÷àñ ³øåì³¿ òà òåðì³í â³äíîâëåííÿ ïîâíî-
ö³ííèõ ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ï³ñëÿ ïî÷àòêó
ðåïåðôóç³¿. Çì³íè æèðíîêèñëîòíîãî ñêëà-
äó ôîñôîë³ï³ä³â ìåìáðàí âèçíà÷àëè â
ë³ï³äíîìó åêñòðàêò³ ãîìîãåíàò³â òêàíèíè
ì³îêàðäà, îö³íþþ÷è âì³ñò â³ëüíî¿ ÀÊ ³
ω-3 ÏÍÆÊ. Ë³ï³äíèé åêñòðàêò îòðèìóâàëè
çà ìåòîäîì Ôîë÷à, ðîçä³ëÿëè íà ôðàêö³¿
íà êîëîíö³ ç îêñèäîì àëþì³í³þ, â³äáèðàëè
ôðàêö³þ íåéòðàëüíèõ ë³ï³ä³â åëþö³ºþ
ñóì³øøþ õëîðîôîðì : ìåòàíîë (9:1).
Ôðàêö³þ íåéòðàëüíèõ ë³ï³ä³â âèïàðþâàëè
â àòìîñôåð³ àðãîíó òà ðîç÷èíÿëè â
ì³í³ìàëüí³é ê³ëüêîñò³ ìåòàíîëó. Îòðèìàí³
ðîç÷èíè ðîçä³ëÿëè ìåòîäîì òîíêîøàðîâî¿
õðîìàòîãðàô³¿ íà ñèë³êàãåëåâèõ ïëàñ-
òèíêàõ Silufol ó ñèñòåì³ ä³åòèëîâèé åô³ð �
ïåòðîëåéíèé åô³ð � îöòîâà êèñëîòà
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(85:15:0,1). Çîíè â³ëüíî¿ ÀÊ, ÿê³ íà ïëàñ-
òèíêàõ âèÿâëÿëè ï³ä óëüòðàô³îëåòîâèì
ñâ³òëîì, âèð³çàëè òà åëþþâàëè åòàíîëîì.
Âì³ñò ÀÊ âèçíà÷àëè ñïåêòðîôîòîìåò-
ðè÷íî ïðè äîâæèí³ õâèë³ 210 íì, âèêî-
ðèñòîâóþ÷è êîåô³ö³ºíò ìîëÿðíî¿ åêñòèí-
ö³¿ ÀÊ òà âèðàæàëè â íàíîìîëÿõ íà 1 ìã
á³ëêà [25]. Âì³ñò á³ëêà âèçíà÷àëè çà
ìåòîäîì Áðåäôîðäà. Âèçíà÷åííÿ âì³ñòó
ω-3 ÏÍÆÊ (ÅÏÊ ³ ÄÃÊ) ïðîâîäèëè çà
ìåòîäîì âèñîêîåôåêòèâíî¿ ð³äèííî¿
çâîðîòíî¿ õðîìàòîãðàô³¿ ç âèêîðèñòàííÿì
ðåôðàêòîìåòðè÷íîãî äåòåêòîðà. Ðîçä³-
ëåííÿ åô³ð³â ÏÍÆÊ ïðîâîäèëè íà êîëîí-
ö³ LiChrosorb RP-18 (�Merck�) ç ðóõîìîþ
ôàçîþ ìåòàíîë ³ âîäà (9:1), çà íàÿâíîñò³
0,1%-¿ îðòîôîñôîðíî¿ êèñëîòè [5]. ßê
õðîìàòîãðàô³÷í³ ñòàíäàðòè âèêîðèñ-
òîâóâàëè åòèëîâ³ åô³ðè â³äïîâ³äíèõ æèð-
íèõ êèñëîò. Âì³ñò ÅÏÊ ³ ÄÃÊ âèðàæàëè ó
â³äñîòêîâîìó ñï³ââ³äíîøåíí³ äî çàãàëü-
íîãî âì³ñòó æèðíèõ êèñëîò. Êð³ì òîãî,
âèçíà÷àëè êîíöåíòðàö³þ ìåòàáîë³ò³â ÀÊ �
ëåéêîòðèºíó Ñ

4
 (ËÒÑ

4
) òà òðîìáîêñàíó Â

2

(ÒõÂ
2
), ÿêèé º ñòàá³ëüíèì ìåòàáîë³òîì

êîðîòêîæèâó÷îãî òðîìáîêñàíó À
2
. Âì³ñò

ËÒÑ
4
 ³ ÒõÂ

2
 âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ Ð²À-

ìåòîäó ç âèêîðèñòàííÿì ðåàêòèâ³â ô³ðìè

�Du pont� i �Amersham� ([3H]-ËÒÑ
4
 òà

[3H]-ÒõÂ
2
 RIA kit â³äïîâ³äíî). Ñòàí êë³-

òèííèõ ìåìáðàí îö³íþâàëè çà çì³íàìè
ïåðåêèñíî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ åðèòðîöèò³â
[8]. Ìåòîäîì õåì³ëþì³íåñöåíö³¿, ³íäóêî-
âàíî¿ ïåðåêèñîì âîäíþ, âèçíà÷àëè ñóìàð-
íó îö³íêó ³íòåíñèâíîñò³ â³ëüíîðàäèêàëü-
íîãî îêèñíåííÿ çà òàêèìè ïîêàçíèêàìè,
ÿê àìïë³òóäà øâèäêîãî ñïàëàõó (²

î
),

³íòåíñèâí³ñòü âèïðîì³íåííÿ ÷åðåç 5 õâ (²
5
)

òà çàãàëüíà ñâ³òëîñóìà âèïðîì³íåííÿ çà
5 õâ (Σ

5
). Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëü-

òàò³â ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòå-
ð³þ t Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß
Ðåçóëüòàòè åêñïåðèìåíò³â ïîêàçóþòü, ùî
20-õâèëèííà òîòàëüíà ³øåì³ÿ ïðèçâîäèòü
äî ïîã³ðøåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ ³çîëüî-
âàíîãî ñåðöÿ êîíòðîëüíèõ òâàðèí, âèêëè-
êàþ÷è ñóòòºâ³ çì³íè óñ³õ äîñë³äæóâàíèõ
ïîêàçíèê³â. Òàê, ïðîòÿãîì ïåð³îäó ðåïåð-
ôóç³¿ ó ñåðöÿõ òâàðèí äàíî¿ ãðóïè ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ â³ðîã³äíå ïðîãðåñóþ÷å ï³äâè-
ùåííÿ ïåðôóç³éíîãî òèñêó ó êîðîíàðíèõ
ñóäèíàõ ³ ìàêñèìàëüíîãî çíà÷åííÿ öåé
ïîêàçíèê ñÿãàº íà 40-é õâèëèí³ ðåïåðôóç³¿.

Òàáëèöÿ 1. Ðîáîòà ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ ³íòàêòíèõ ùóð³â i ùóð³â, ùî îòðèìóâàëè ïðåïàðàò ωωωωω-3
ÏÍÆÊ, (Ì±m, n=10)

Ïîêàçíèê         Ðåïåðôóç³ÿ, õâ

       1-øà       5-òà       15-òà       30-òà        40-âà

Ïåðôóç³éíèé òèñê ó êîðîíàðíèõ ñóäèíàõ, ìì ðò. ñò.
Êîíòðîëü 69,28 ± 11,68 85,75 ± 18,90* 89,93 ± 13,06* 91,39 ± 10,84* 88,98 ± 11,6* 91,72 ± 19,79*
Ââåäåííÿ òåêîìó 69,13 ± 12,63 87,52 ± 8,79* 65,92 ± 10,52 70,0 ± 7,13 75,03 ± 12,79 76,59 ± 6,30

Îï³ð êîðîíàðíèõ ñóäèí, ìì ðò. ñò..ìë-1.õâ-1

Êîíòðîëü 7,00 ± 2,94 10,04 ± 3,87* 10,17 ± 3,74* 11,18 ± 4,6* 11,37 ± 4,77* 11,23 ± 5,70*
Ââåäåííÿ òåêîìó 5,75 ± 1,26 7,16 ± 2,00* 5,64 ± 1,33 6,07 ± 1,55 6,84 ± 1,77 6,82 ± 1,67*

Òèñê, ùî ðîçâèâàº ë³âèé øëóíî÷îê, ìì ðò. ñò.
Êîíòðîëü 56,92 ± 8,84 25,73 = 2,24* 27,10 ± 7,08* 32,69 ± 5,40* 37,23 ± 11,14* 39,64 ± 7,62
Ââåäåííÿ òåêîìó 63,16 ± 8,99 74,04 ± 6,46 ** 56,10 ± 7,67 ** 61,29 ± 10,19 ** 60,48 ± 10,91 61,46 ± 9,16

Ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê, ìì ðò. ñò.
Êîíòðîëü 1,16 ± 0,25 16,15 ± 1,89* 16,22 ± 2,82* 13,26 ± 1,24* 11,19 ± 3,51* 10,69 ± 2,78*
Ââåäåííÿ òåêîìó 2,00 ± 0,47 13,8 ± 6,00 4,40 ± 0,06 ** 2,40 ± 0,54 ** 2,40 ± 0,54 ** 2,40 ± 0,54 **

*  â³ðîã³äíî ïîð³âíÿíî ç ïî÷àòêîâèìè çíà÷åííÿìè; ** ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì;  Ð<0,05.

Âèõ³äíèé ñòàí

Ò. Â. Êóêîáà, Î. ª. Êèðèëåíêî, À. Ì. Øèø, Î. Î. Ìîéáåíêî, À. Â. Êîöþðóáà, Î. Â. Õàð÷åíêî, Î. ª. Ïåòðåíêî
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Îäíî÷àñíî ðåºñòðóºòüñÿ â³ðîã³äíå â³ä-
íîñíî ïî÷àòêîâèõ çíà÷åíü ï³äâèùåííÿ
îïîðó êîðîíàðíèõ ñóäèí, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
êîðîíàðîêîíñòðèêòîðíó ä³þ ³øåì³¿ òà é,
îñîáëèâî, ðåïåðôóç³¿ (òàáë.1). Ðàçîì ç òèì
³øåì³ÿ òà íàñòóïíà ðåïåðôóç³ÿ ïðèçâîäÿòü
äî ñóòòºâîãî ï³äâèùåííÿ ÊÄÒ ó ë³âîìó
øëóíî÷êó òà çíà÷íîãî çíèæåííÿ ÒÐËØ
ñåðöÿ (òàáë.1., ðèñ. 1.). Òàê, ÊÄÒ, ìàêñè-
ìàëüíî çðîñòàþ÷è íà 1 � 5-é õâèëèíàõ
ðåïåðôóç³¿, çàëèøàºòüñÿ ï³äâèùåíèì äî
40-¿ õâèëèíè ðåïåðôóç³¿. ÒÐËØ ìàêñè-
ìàëüíî çíèæóºòüñÿ íà 1-é õâèëèí³ ðåïåð-
ôóç³¿ òà çàëèøàºòüñÿ â³ðîã³äíî çíèæåíèì
äî 30-¿ õâèëèíè ³ ëèøå íà 40-é õâèëèí³
ðåïåðôóç³¿ öå çíèæåííÿ ïåðåñòàº áóòè
â³ðîã³äíèì â³äíîñíî éîãî ïî÷àòêîâîãî
çíà÷åííÿ. ²øåì³ÿ � ðåïåðôóç³ÿ òàêîæ
ïðèçâîäèòü äî ñóòòºâîãî ïðèãí³÷åííÿ
øâèäê³ñíèõ ïðîöåñ³â ó ì³îêàðä³. Òàê,
øâèäê³ñòü ñêîðî÷åííÿ ñåðöåâîãî ì�ÿçà

(dP/dt max) çíèæóºòüñÿ íà 1-é õâèëèí³
ðåïåðôóç³¿ íà 50 % òà çàëèøàºòüñÿ çíà÷íî
çíèæåíîþ äî ê³íöÿ ðåïåðôóç³¿. Àíàëîã³÷í³,
àëå á³ëüø âèðàæåí³ çì³íè ðåºñòðóþòüñÿ
â³äíîñíî øâèäêîñò³ ðîçñëàáëåííÿ ñåð-
öåâîãî ì�ÿçà (dP/dt m³n): íà 1-é õâèëèí³
ðåïåðôóç³¿ öåé ïîêàçíèê çíèæóºòüñÿ íà
59,4 % òà çàëèøàºòüñÿ â³ðîã³äíî çíèæåíèì
äî ê³íöÿ åêñïåðèìåíòó. Ñë³ä òàêîæ çàóâà-
æèòè, ùî ³øåì³ÿ � ðåïåðôóç³ÿ âèêëèêàº
äîñèòü çíà÷íå (íà 33,3 %) çíèæåííÿ êîå-
ô³ö³ºíòà ðîáîòè ñåðöÿ òà ïðèçâîäèòü äî
òðèðàçîâîãî çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ àðèòì³é
(ðèñ. 2, 3). Êð³ì òîãî, ³øåì³ÿ � ðåïåðôóç³ÿ
ñóïðîâîäæóºòüñÿ ïîñèëåííÿì âèâ³ëüíåííÿ
ÀÊ, çá³ëüøåííÿì óòâîðåííÿ ¿¿ àêòèâíèõ
ìåòàáîë³ò³â � ËÒÑ

4
 ³ ÒõÂ

2
 (òàáë.2), à òàêîæ

³íòåíñèô³êàö³ºþ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðî-
öåñ³â, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü ïîñèëåííÿ ³íòåí-
ñèâíîñò³ õåì³ëþì³íåñöåíö³¿ ãîìîãåíàò³â
òêàíèíè ì³îêàðäà ùóð³â (ðèñ. 5, 6).

I

II

IIIà á
³øåì³ÿ ðåïåðôóç³ÿ ðåïåðôóç³ÿ³øåì³ÿ

100 ìì ðò. ñò. 100 ìì ðò. ñò.

50 ìì ðò. ñò.
50 ìì ðò. ñò.

1000 ìì ðò. ñò..c-1

Ðèñ. 1. ²øåì³ÿ � ðåïåðôóç³ÿ ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ, ïåðôóçîâàíîãî çà ìåòîäîì Ëàíãåíäîðôà: à � êîíòðîëü;
á � ââåäåííÿ òåêîìó;
² � òèñê ó êîðîíàðíèõ ñóäèíàõ; ²² � òèñê ó ë³âîìó øëóíî÷êó ñåðöÿ; ²²² � ïåðøà ïîõ³äíà (dP/dt)

Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó
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Çàñòîñóâàííÿ òåêîìó ïîïåðåäæóº
âàçîêîíñòðèêòîðíèé âïëèâ ³øåì³¿ � ðå-
ïåðôóç³¿ íà ñóäèíè. Òàê, â³ðîã³äíå ïî-
ð³âíÿíî ç ïî÷àòêîâèìè çíà÷åííÿìè ï³ä-
âèùåííÿ ïåðôóç³éíîãî òèñêó ó êîðî-
íàðíèõ ñóäèíàõ òà ïîñèëåííÿ ¿õ îïîðó
ðåºñòðóºòüñÿ ëèøå íà 1-é õâèëèí³ ðå-
ïåðôóç³¿, òîä³ ÿê âæå ÷åðåç 5 õâ ö³ ïî-
êàçíèêè ïîâåðòàþòüñÿ äî âèõ³äíîãî ð³âíÿ.
Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî íà â³äì³íó â³ä êîíò-
ðîëþ, ó ñåðöÿõ òâàðèí äàíî¿ ãðóïè ï³ñëÿ
ïåð³îäó ³øåì³¿ íå â³äáóâàºòüñÿ ï³äâè-
ùåííÿ ÊÄÒ, à ÒÐËØ çàëèøàºòüñÿ ïðàê-
òè÷íî íåçì³ííèì. Øâèäê³ñí³ ïðîöåñè ó
ì³îêàðä³ ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó ðå-
ïåðôóç³¿ òàêîæ çàçíàþòü â³ðîã³äíèõ çì³í
ëèøå íà 1-é õâèëèí³ öüîãî ïðîöåñó,
çàëèøàþ÷èñü ó ïîäàëüøîìó íà ð³âí³
ïî÷àòêîâèõ çíà÷åíü (ðèñ.1, òàáë.1). Ââå-

äåííÿ òåêîìó ñïðèÿº â³ðîã³äíîìó, äâî-
ðàçîâîìó ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, çá³ëü-
øåííþ êîåô³ö³ºíòà ðîáîòè ñåðöÿ òà
çóìîâëþº çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³ àðèòì³é ó
1,6 ðàçà ïîð³âíÿíî ç ïî÷àòêîâèìè ïî-
êàçíèêàìè òà ó 5,4 ðàçà ïîð³âíÿíî ç
êîíòðîëåì (ðèñ. 2, 3). Ïîïåðåäíº çàñ-
òîñóâàííÿ òåêîìó òàêîæ ïðèçâîäèëî äî
çíà÷íîãî ïîäîâæåííÿ òåðì³íó çóïèíêè
ñåðöÿ ï³ä ÷àñ ³øåì³¿ (íà 87,7 % ùîäî
êîíòðîëþ) òà ó 3,7 ðàçà çìåíøóâàëî
òåðì³í â³äíîâëåííÿ ïîâíîö³ííèõ ñêî-
ðî÷åíü (ðèñ. 4). Îêðåìî ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî
ó äåÿêèõ âèïàäêàõ ñåðöÿ òâàðèí, ùî
îòðèìóâàëè òåêîì, âçàãàë³ íå çóïèíÿëèñÿ
ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó ³øåì³¿, ùî
ñâ³ä÷èëî ïðî ïîñèëåííÿ ¿õ ñò³éêîñò³ äî
³øåì³÷íîãî âïëèâó.

Òàáëèöÿ 2. Âì³ñò àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè ³ ïðîäóêò³â ¿¿ ìåòàáîë³çìó � ëåéêîòðèºíó C
4
 òà òðîìáîêñàíó Â

2

 ó ãîìîãåíàòàõ òêàíèíè ì³îêàðäà ùóð³â (M±±±±±m; n=4 - 6)

Ïîêàçíèê Êîíòðîëü ²øåì³ÿ � ðåïåðôóç³ÿ Ââåäåííÿ òåêîìó Òåêîì òà ³øåì³ÿ �
                                                                                                                                                              ðåïåðôóç³ÿ

Àðàõ³äîíîâà êèñëîòà,
íìîëü/ìã á³ëêà 4,11 ± 0,244 17,714 ± 0,291* 1,199 ± 0,154* 1,001 ± 0,091**

Ëåéêîòðèºí C
4
,

ïìîëü/ìã á³ëêà 0,731 ± 0,066 4,690 ± 0,578* 0,470 ± 0,012 0,552 ± 0,072**

Tðîìáîêñàí B
2
,

ïìîëü/ìã á³ëêà 3,055 ± 0,243 10,418 ± 0,146* 0,685 ± 0,095* 0,982 ± 0,166**

* â³ðîã³äíî ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì;**  ïîð³âíÿíî ç ³øåì³ºþ; Ð<0,05.

Ðèñ. 2. Êîåô³ö³ºíò ðîáîòè ñåðöÿ ó êîíòðîë³ (à) òà ó
òâàðèí, ùî îòðèìóâàëè òåêîì (á): 1 � âèõ³äíèé ñòàí;
2 � 20 õâ ³øåì³¿ òà 40 õâ ðåïåðôóç³¿.
* â³ðîã³äíî ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì; Ð<0,05

Ðèñ. 3. Ê³ëüê³ñòü àðèòì³é çà 1 õâ ó êîíòðîë³ (à) òà ó
òâàðèí, ùî îòðèìóâàëè òåêîì (á): 1 � âèõ³äíèé ñòàí;
2 � 20 õâ ³øåì³¿ òà 40 õâ ðåïåðôóç³¿.
**â³ðîã³äíî ïîð³âíÿíî ç âèõ³äíèì ñòàíîì; * â³ðîã³äíî
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì; Ð<0,05
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Äîñë³äæåííÿ çì³íè æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â êë³òèííèõ ìåìáðàí
ïîêàçàëè, ùî ÷îòèðèòèæíåâå äîäàâàííÿ
äî ðàö³îíó òâàðèí ïðåïàðàòó òåêîì
ïðèçâîäèòü äî ìîäèô³êàö³¿ æèðíîêèñ-
ëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â êë³òèííèõ
ìåìáðàí ó á³ê çàì³ùåííÿ â íèõ ÏÍÆÊ ç
ñ³ìåéñòâà ω-6 íà ÏÍÆÊ ç ñ³ìåéñòâà ω-3.
Òàê, âì³ñò ÀÊ ó òêàíèí³ ì³îêàðäà ïî-
ð³âíÿíî ç êîíòðîëåì çíèæóâàâñÿ ó 3,4
ðàçà (äèâ.òàáë.2), à âì³ñò ÅÏÊ òà ÄÃÊ
çá³ëüøóâàâñÿ ó 6,9 òà 1,4 ðàçà (1,59 òà 15,0 %
ùîäî 0,23 òà 11,1 % â³äïîâ³äíî). Ïðè
öüîìó ñï³ââ³äíîøåííÿ ω-3/ω-6 ÏÍÆÊ ó
ìåìáðàíàõ êàðä³îì³îöèò³â ùóð³â, ÿê³
îòðèìóâàëè òåêîì ñòàíîâèëî 1 : 2,8 ùîäî
1 : 3,7 ó êîíòðîë³. Òàê³ çì³íè æèðíî-
êèñëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â êë³-
òèííèõ ìåìáðàí ñóïðîâîäæóâàëèñÿ çìåí-
øåííÿì ïðîäóêö³¿ ËÒÑ

4 
òà ÒõÂ

2 
(äèâ.

òàáë.2)
, 
à ïåðåêèñíà ðåçèñòåíòí³ñòü åðèò-

ðîöèò³â òâàðèí, ùî ñïîæèâàëè òåêîì,
ï³äâèùóâàëàñÿ ó 1,9 ðàçà (16,2 ±  3,6
ïîð³âíÿíî ç 8,5 % ± 3,4 % ó êîíòðîë³). Çà
äàíèìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â çá³ëüøåííÿ
âì³ñòó ω-3 ÏÍÆÊ ó ñêëàä³ ôîñôîë³ï³ä³â
êë³òèííèõ ìåìáðàí ïðèçâîäèòü äî óòâî-
ðåííÿ òàêèõ ïðîäóêò³â, ÿê ïðîñòàãëàí-
äèíè 3-¿ òà ËÒ 5-¿ ñåð³é [6, 13]. Îñê³ëüêè
ñåðöå òà ñóäèíè º ãîëîâíèìè ì³øåíÿìè
äëÿ ïîõ³äíèõ ÀÊ, çîêðåìà ËÒÑ

4
 òà ÒõÀ

2
,

¿õ óòâîðåííÿ ó íàäëèøêîâ³é ê³ëüêîñò³ çà
ïàòîëîã³÷íèõ óìîâ ìîæå ïðèãí³÷óâàòè
ñêîðîòëèâ³ñòü ñåðöåâîãî ì�ÿçà, çìåí-
øóâàòè êîðîíàðíèé êðîâîò³ê òà ïîñè-
ëþâàòè çàïàëüíó ðåàêö³þ. Ïðîäóêòè
ïåðåòâîðåííÿ ω-3 ÏÍÆÊ íå ëèøå â³ä-
ð³çíÿþòüñÿ â³ä ïîõ³äíèõ ÀÊ, à é ïðèã-
í³÷óþòü ¿õ ñèíòåç [16]. Ó òîé ÷àñ, ÿê ìå-
òàáîë³òàì ÀÊ ïðèòàìàíí³ çíà÷í³ ïðîçà-
ïàëüí³, âàçîêîíñòðèêòîðí³ òà ïðîàãðå-
ãàíòí³ âëàñòèâîñò³, ïðîäóêòè, ùî óòâî-
ðþþòüñÿ ç ω-3 ÏÍÆÊ ìàþòü íàáàãàòî
ñëàáø³ á³îëîã³÷í³ åôåêòè [14, 16]. Òàê,
ËÒÑ

5
 ìàº íåçíà÷íèé âïëèâ íà ñóäèíè,

ÒõÀ
3
 íà â³äì³íó â³ä ÒõÀ

2 
º ñëàáêèì

âàçîêîíñòðèêòîðîì òà íå âèÿâëÿàº ïðîàã-
ðåãàíòíî¿ ä³¿, îäíàê ïðîñòàãëàíäèí ²

3

(ÏÃ²
3
) íå ëèøå º àíàëîãîì ïðîñòàãëàí-

äèíó ²
2
 (ïðîñòàöèêë³íó), ÿêèé óòâî-

ðþºòüñÿ ç ÀÊ, à é ïîñèëþº éîãî âàçî-
äèëàòóþ÷èé âïëèâ íà êîðîíàðí³ ñóäèíè
[21]. Äîñë³äæåííÿ åôåêò³â òåêîìó in vitro
äîâåëè, ùî çá³ëüøåííÿ ω-3 ÏÍÆÊ ó
ñêëàä³ êë³òèííèõ ìåìáðàí çóìîâëþº íå
ëèøå ïîñèëåííÿ óòâîðåííÿ ÏÃ²

3
 òà ïðèã-

í³÷åííÿ óòâîðåííÿ ËÒ 4-¿ ñåð³¿, à é ïðèç-
âîäèòü äî çá³ëüøåííÿ çàãàëüíî¿ êîíöåíò-
ðàö³¿ ïðîñòàöèêë³íó, çàâäÿêè çáåðåæåííþ
ïðîäóêö³¿ ÏÃ²

2
, à áàëàíñ ïðîñòàöèêë³í/

òðîìáîêñàí çì³íþºòüñÿ íà êîðèñòü äåç-
àãðåãàíòíî¿ ëàíêè [13]. Àâòîðè ïîÿñíþòü
àíòèàãðåãàíòíó, âàçîäèëàòàòîðíó òà
ïðîòèçàïàëüíó ä³¿ òåêîìó, ÿêèé ì³ñòèòü
ω-3 ÏÍÆÊ, éîãî êîíêóðåíòíèì âïëèâîì
íà ÏÍÆÊ ç ñ³ìåéñòâà ω-6. Ðàçîì ç òèì
ë³òåðàòóðí³ â³äîìîñò³ ïðî âïëèâ ω-3
ÏÍÆÊ íà ïåðåêèñí³ ïðîöåñè ñóïåðå÷ëèâ³.
Çà äàíèìè äåÿêèõ àâòîð³â çá³ëüøåííÿ
âì³ñòó öèõ ÏÍÆÊ ó ìåìáðàíàõ ïðèç-
âîäèòü äî çìåíøåííÿ óòâîðåííÿ â³ëüíèõ
ðàäèêàë³â ³ ïîñèëåííÿ ôåðìåíòíî¿ ëàíêè
àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó, çîêðåìà
ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ñóïåðîêñèääèñ-
ìóòàçè òà êàòàëàçè [7, 17, 20]. ²íø³
äîñë³äíèêè âêàçóþòü íà òå, ùî çá³ëüøåííÿ
ñòóïåíÿ íåíàñè÷åíîñò³ êë³òèííèõ ìåìáðàí

Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó
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Ðèñ. 4. ×àñ ñ çóïèíêè ñåðöÿ (1) ïðîòÿãîì ³øåì³¿ òà
â³äíîâëåííÿ ñêîðî÷åíü ó êîíòðîë³ (à) òà ó òâàðèí, ùî
îòðèìóâàëè òåêîì (á).
* â³ðîã³äíî ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì; Ð<0,05
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àáî íå âïëèâàº íà â³ëüíîðàäèêàëüí³
ïðîöåñè [3], àáî ïðèçâîäèòü äî ¿õ ïîñè-
ëåííÿ [10, 18]. Ó íàøèõ äîñë³äàõ ³íòåíñèâ-
í³ñòü ³ çàãàëüíà ñâ³òëîñóìà õåìîëþ-
ì³íåñöåíö³¿ ãîìîãåíàò³â òêàíèíè ì³îêàðäà
òâàðèí, ùî ñïîæèâàëè òåêîì, çíà÷íî
çíèæóâàëèñÿ (äèâ.ðèñ. 5, 6). Òàêå çíèæåííÿ
³íòåíñèâíîñò³ õåìîëþì³íåñöåíö³¿, íà
íàøó äóìêó, º íå ëèøå íàñë³äêîì âïëèâó
α-òîêîôåðîëó, ÿêèé âõîäèòü äî ñêëàäó
òåêîìó ÿê éîãî ñòàá³ë³çàòîð, à, â³ðîã³äíî,
ïîâ�ÿçàíå ç³ çì³íîþ æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ìåìáàí ³ çìåíøåííÿì âì³ñòó ÀÊ,
ÿêà º îäíèì ³ç ãîëîâíèõ ñóáñòðàò³â
îêèñíåííÿ. Ïðèãí³÷åííÿ â³ëüíîðàäèêàëü-
íèõ ïðîöåñ³â ó ãîìîãåíàòàõ òêàíèíè ì³î-
êàðäà ðàí³øå áóëî ïîêàçàíå ñï³âðîá³ò-
íèêàìè íàøîãî â³ää³ëó ïðè âèêîðèñòàíí³
ω-3 ÏÍÆÊ ðîñëèííîãî ïîõîäæåííÿ, ÿê³ íå
ì³ñòèëè α-òîêîôåðîëó [4] .  Îòðèìàí³
ðåçóëüòàòè äîçâîëÿþòü ñòâåðäæóâàòè,
ùî, íåçâàæàþ÷è íà âèñîêèé ð³âåíü íàä-
õîäæåííÿ ω-3 ÏÍÆÊ ó îðãàí³çì ùóð³â,
êîíöåíòðàö³ÿ àíòèîêñèäàíò³â ó ðàö³îí³
òâàðèí º äîñòàòíüîþ äëÿ ïîïåðåäæåííÿ
ïîñèëåííÿ ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â
(ÏÎË). Çàãàëîì ìîæíà ñòâåðäæóâàòè, ùî
ó ãðóï³ òâàðèí, ÿê³ îòðèìóâàëè òåêîì,

çì³íà æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó êë³òèííèõ
ìåìáðàí ïîçèòèâíî âïëèíóëà íà ¿õíþ
ñò³éê³ñòü äî ïåðåêèñíèõ ïðîöåñ³â. Öå
ñâ³ä÷èòü íà êîðèñòü òîãî, ùî ïðåïàðàò
òåêîì íàâ³òü ó çíà÷íèõ äîçàõ íå ³í³ö³þº
ÏÎË ³ íå âèÿâëÿº ïîøêîäæóâàëüíîãî
âïëèâó íà ìåìáðàíè.

Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà ñòâåðäæóâàòè,
ùî çáàãà÷åííÿ ðàö³îíó ùóð³â ïðåïàðàòîì
òåêîì ïðèçâîäèòü äî ìîäèô³êàö³¿ æèðíî-
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5
, ìÂ/ñ)
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êèñëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â êë³-
òèííèõ ìåìáðàí ó á³ê çá³ëüøåííÿ â íèõ
ÏÍÆÊ ç ðîäèíè ω-3 (ÅÏÊ ³ ÄÃÊ) òà
çìåíøåííÿ ω-6 ÏÍÆÊ (çîêðåìà ÀÊ).
Çì³íà æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó êë³òèííèõ
ìåìáðàí ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ ¿õ
ñò³éêîñò³ äî îêèñíåííÿ, çìåíøåííÿ óòâî-
ðåííÿ àêòèâíèõ ìåòàáîë³ò³â ÀÊ � ËÒÑ

4
 òà

ÒõÂ
2
, ïðèãí³÷åííÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ

ïðîöåñ³â. Ðàçîì ç òèì ω-3 ÏÍÆÊ âèÿâ-
ëÿþòü êàðä³îïðîòåêòèâíó ä³þ, ÿêà ïðîÿâ-
ëÿºòüñÿ çìåíøåííÿì ïîñò³øåì³÷íèõ ïîðó-
øåíü ðîáîòè ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ òà àíòè-
àðèòì³÷íèì âïëèâîì.

T.V. Kukoba, O.E. Kirilenko, A.M. Shysh, O.O. Moiben-
ko, A.V. Kotsjuruba1, O.V. Kharchenko2, O.E. Petrenko2

EFFECTS  OF  MODIFICATION  IN  FATTY  ACID
CONTENT  OF  MEMBRANEUS  PHOSPHOLIPIDS
ON  RESPONSES  OF  ISOLATED  HEART  AT
ACUTE  ISCHEMIA/REPERFUSION

The aim of this study was to evaluate the effects of a diet
supplemented with omega-3 polyunsaturated fatty acids
(eicosapentaenoic and docosahexaenoic) and tocopherol, which
are the base of  a preparation «Tekom»,  on a composition of
myocardial phospholipid fatty acids, as well as on the metab-
olism of eicosanoids, free radical processes and the contrac-
tility of isolated working heart in rats at ischemia/reperfu-
sion. Added to the diet within 4 weeks, �Tekom� induced an
increase in the content of omega-3 polyunsaturated fatty ac-
ids in membranes of cardiomyocytes, a decrease in vasoac-
tive metabolites of arachidonic acid and limitation of  free
radical processes. �Tekom� inhibited cardiac arrhythmias in
the isolated working hearts of rats and improved the cardiac
pump function at ischemia/reperfusion.
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