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Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿
ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³ çà óìîâ
βββββ-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ñåðöÿ ùóð³â

Â åêñïåðèìåíòàõ íà ùóðàõ ç òðèâàëîþ àêòèâàö³ºþ (ïðîòÿãîì ì³ñÿöÿ) β-àäðåíåðã³÷íèõ
ðåöåïòîð³â äîñë³äæåíî êîìïëåêñ ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíèõ ïåðåáóäîâ ì³îêàðäà.
Âñòàíîâëåíî ³ñòîòíå ïîñëàáëåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà: çíèæåííÿ óäàðíîãî îá�ºìó íà
38,50 % (Ð<0,01), õâèëèííîãî îá�ºìó êðîâ³ � íà 42,38 % (Ð<0,01), ôðàêö³¿ âèêèäó � íà 35,61 %
(Ð<0,01). Ðàçîì ç òèì ï³äâèùóâàëèñÿ ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê ë³âîãî øëóíî÷êà (ó 2 ðàçè,
Ð<0,01) òà êîíñòàíòà àêòèâíîãî ðîçñëàáëåííÿ (íà 12,91 %, Ð<0,05). Ö³ çì³íè ñâ³ä÷àòü ïðî
íàÿâí³ñòü ä³àñòîë³÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ñåðöÿ, ðîçâèòîê ÿêî¿ ïîâ�ÿçàíèé ç íàêîïè÷åííÿì ñïîëó÷íî-
òêàíèííèõ åëåìåíò³â ó ì³îêàðä³ òà çá³ëüøåííÿì éîãî ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íî¿ æîðñòêîñò³, ùî â
ðåçóëüòàò³ ìîæå ïðèçâåñòè äî ïîðóøåíü íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ. Äîñèòü íåî÷³êóâàíèì äëÿ íàñ
âèÿâèâñÿ ôàêò çíà÷íîãî çðîñòàííÿ ñêîðîòëèâîñò³ ì³îêàðäà íå ò³ëüêè ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ
àãîí³ñòà β-àäðåíîðåöåïòîð³â, àëå é ÷åðåç 26 ä³á ï³ñëÿ éîãî â³äì³íè. Ïðî öå ñâ³ä÷èòü çá³ëüøåííÿ
ìàêñèìàëüíî¿ øâèäêîñò³ ïðèðîñòó òèñêó íà 49,9 % (Ð<0,01), à òàêîæ ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íî¿
òà ìàêñèìàëüíî¿ æîðñòêîñò³ ì³îêàðäà ó 2,5 ðàçà (Ð<0,01) òà íà 42,53 % (Ð<0,05) â³äïîâ³äíî.
Öåé ôåíîìåí ìîæíà ïîÿñíèòè êîìïåíñàòîðíèì çá³ëüøåííÿì ñêîðîòëèâî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà çà
äàíèõ óìîâ, àëå âîíà âèÿâëÿºòüñÿ íåäîñòàòíüîþ äëÿ ï³äòðèìàííÿ àäåêâàòíî¿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿
ñåðöÿ òà, á³ëüøå òîãî, ìîæå ïðèçâîäèòè äî âèñíàæåííÿ åíåðãåòè÷íèõ ðåñóðñ³â ñåðöÿ.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: β-àäðåíîðåöåïòîðè, ñêîðîòëèâ³ñòü, íàñîñíà ôóíêö³ÿ, ñåðöå.

ÂÑÒÓÏ

Â³äîìî, ùî β-àäðåíåðã³÷íà ñèñòåìà â³ä³ã-
ðàº âàæëèâó ðîëü ó ìîäóëÿö³¿  ôóíêö³¿
ì³îêàðäà [18]. Çàâäÿêè ïîçèòèâíîìó ³íî- òà
õðîíîòðîïíîìó åôåêòàì âîíà íàáóâàº êðè-
òè÷íîãî çíà÷åííÿ äëÿ àäàïòàö³¿ ñåðöÿ äî
çì³íåíèõ óìîâ íàâàíòàæåííÿ, çîêðåìà, ïðè
ñòðåñ³ ÷è ô³çè÷íîìó òðåíóâàíí³. Âïðîäîâæ
äåê³ëüêîõ ñåêóíä îðãàí³çì çäàòíèé ñóòòºâî
ï³äâèùèòè õâèëèííèé îá�ºì êðîâ³ (ÕÎÊ)
äëÿ çàáåçïå÷åííÿ íàëåæíîãî ð³âíÿ ïîñòà-
÷àííÿ òêàíèí êèñíåì. Ðàçîì ç òèì ôóíêö³î-
íóâàííÿ β-àäðåíåðã³÷íî¿ ñèñòåìè íå ðîçðà-
õîâàíî íà òðèâàëå ï³äòðèìàííÿ çá³ëüøåíî¿
ñêîðîòëèâîñò³ ñåðöåâîãî ì�ÿçà. Ó ïåâíèé
ìîìåíò ïîçèòèâí³ àäàïòèâí³ åôåêòè β-àä-

ðåíåðã³÷íî¿ ñòèìóëÿö³¿ òðàíñôîðìóþòüñÿ ó
íåñïðèÿòëèâ³ ôàêòîðè ðîçâèòêó äèñôóíêö³¿
ì³îêàðäà ³ ïðîãðåñóâàííÿ ñåðöåâî¿ íåäîñ-
òàòíîñò³ [12]. Âñòàíîâëåíî, ùî êîíöåíò-
ðàö³ÿ íîðàäðåíàë³íó â êðîâ³ çá³ëüøóºòüñÿ
ï³ñëÿ ³íôàðêòó ì³îêàðäà òà ïðè ñåðöåâ³é
íåäîñòàòíîñò³, ùî êîðåëþº ç ðîçâèòêîì
äèñôóíêö³¿  ë³âîãî øëóíî÷êà (ËØ) ³  º
íåçàëåæíèì ïðîãíîñòè÷íèì ôàêòîðîì [11].

Åôåêòè β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðàêòèâàö³¿
íà ôóíêö³þ ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè
äîñë³äæóþòüñÿ äîñèòü àêòèâíî [17, 23, 40].
Îñòàíí³ì ÷àñîì äëÿ âèâ÷åííÿ öüîãî ïèòàí-
íÿ øèðîêî âèêîðèñòîâóþòüñÿ ãåíåòè÷í³
ìîäåë³ íàäåêñïðåñ³¿ [18] òà íîêàóòó [13]
ãåí³â β-àäðåíîðåöåïòîð³â, à òàêîæ òðèâàëå
çàñòîñóâàííÿ ¿õ àãîí³ñò³â, çîêðåìà, ³çîïðî-
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òåðåíîëó (²ÇÎ) [9, 27, 32, 40]. Êð³ì òîãî,
ïðîâîäèòüñÿ ïîøóê ìîæëèâèõ ë³êóâàëüíèõ
çàñîá³â àáî ï³äõîä³â äî êîðåêö³¿ ñòàí³â, ùî
ðîçâèâàþòüñÿ âíàñë³äîê íàäì³ðíî¿ β-àäðå-
íåðã³÷íî¿ àêòèâàö³¿ [14, 32, 33].

Õðîí³÷íà àêòèâàö³ÿ β-àäðåíåðã³÷íî¿
ñèñòåìè ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ ù³ëüíîñò³
β-àäðåíåðã³÷íèõ ðåöåïòîð³â, çìåíøåííÿ
ê³ëüêîñò³ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî ìåñåíä-
æåðà öÀÌÔ, à òàêîæ îáìåæåííÿ âõîäó ³îí³â
êàëüö³þ äî êë³òèíè, ùî ñïðè÷èíþº çìåí-
øåííÿ ³íîòðîïíèõ â³äïîâ³äåé ì³îêàðäà [28].
Ö³  çì³íè  ñóïðîâîäæóþòüñÿ  ñèíòåçîì
ð³çíîìàí³òíèõ á³ëê³â ó ì³îêàðä³, çîêðåìà
ñêîðîòëèâèõ ïðîòå¿í³â, ÿê³ çóìîâëþþòü
ã³ïåðòðîô³þ ì�ÿçîâèõ âîëîêîí, ³ á³ëê³â
ïîçàêë³òèííîãî ìàòðèêñó (êîëàãåíó, ô³áðî-
íåêòèíó, ëàì³í³íó), ùî ñïðèÿº ðîçðîñòàííþ
ñïîëó÷íîòêàíèííèõ åëåìåíò³â [22]. Ñóêóï-
í³ñòü ñòðóêòóðíèõ ïåðåáóäîâ çàëåæèòü â³ä
áàëàíñó á³ëê³â ³ â³äîáðàæàºòüñÿ íà ôóíêö³î-
íàëüíîìó ñòàí³ ñåðöÿ, ÿêèé ìîæå õàðàêòå-
ðèçó âàòèñÿ  çáåðåæåííÿì ñêîðîòëèâî¿
ôóíêö³¿ âíàñë³äîê ïåðåâàæíîãî ðîçâèòêó
êîíöåíòðè÷íî¿ ã³ïåðòðîô³¿ òà/àáî ä³àñòî-
ë³÷íèìè ïîðóøåííÿìè â ðåçóëüòàò³ çðîñ-
òàííÿ æîðñòêîñò³ ì³îêàðäà [28]. Íà ìîäåë³
ïåðôóçîâàíèõ çà Ëàíãåíäîðôîì ñåðäåöü
ïîêàçàíî [9], ùî çàñòîñóâàííÿ â³äíîñíî
âåëèêèõ äîç ²ÇÎ ïîã³ðøóâàëî çäàòí³ñòü
ËØ äî ðîçñëàáëåííÿ, àëå ñèñòîë³÷íà ôóíê-
ö³ÿ ïðè öüîìó çàëèøàëàñÿ íîðìàëüíîþ.
Äåÿê³ àâòîðè ñïîñòåð³ãàëè ïîðóøåííÿ ñèñ-
òîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ [20, 21, 32, 39], ïðîòå â³ä-
ì³÷åíî ³ ï³äâèùåííÿ ³íäåêñ³â ñêîðîòëèâîñò³
[15] .  Á ³ëüø òðèâàëå  (ïðîòÿãîì 3  ì³ñ)
ââåäåííÿ ²ÇÎ ñòèìóëþâàëî ïðîãðåñóâàííÿ
íàñîñíî¿ äèñôóíêö³¿ ËØ, çóìîâëåíå øâèäøå
çà âñå äèëàòàö³ºþ ïîðîæíèíè ËØ, í³æ
çì³íàìè ñêîðîòëèâî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà [27].

Îòæå, äàí³ ë³òåðàòóðè äîñèòü ñóïåðå÷-
ëèâ³ òà íå äàþòü ïîâíîãî óÿâëåííÿ ïðî ðîç-
âèòîê êîìïëåêñó ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëü-
íèõ ïåðåáóäîâ ì³îêàðäà çà óìîâ β-àäðåíåð-
ã³÷íî¿ ã³ïåðàêòèâàö³¿, òà, çîêðåìà, çì³í
îñíîâíèõ ïîêàçíèê³â ä³ÿëüíîñò³ ñåðöÿ â

óìîâàõ ôóíêö³îíóâàííÿ ö³ëîãî îðãàí³çìó.
Ðàí³øå íàìè áóëî âñòàíîâëåíî, ùî ï³ä
âïëèâîì ââåäåííÿ ²ÇÎ ïîðóøóºòüñÿ ä³ÿëü-
í³ñòü ñåðöÿ, çá³ëüøóºòüñÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ
ìàñè ñåðöÿ äî ìàñè ò³ëà ùóð³â òà âèÿâ-
ëÿºòüñÿ ïî÷àòîê ðîçâèòêó ô³áðîòè÷íèõ
ÿâèù ó ì³îêàðä³ [2]. Àëå ÿêèì ÷èíîì çì³íè
áóäóòü ðîçâèâàòèñÿ ó ðàç³ â³äì³íè ä³¿ ²ÇÎ
òà ïðîÿâëÿòèñü ó äîñèòü â³äñòðî÷åíèé òåð-
ì³í � íåâèçíà÷åíî, à ñàìå öå ìîæå äàòè
ï³äñòàâó äëÿ âèêîðèñòàííÿ çàñîá³â êîðåêö³¿
äëÿ ïîïåðåäæåííÿ ðîçâèòêó ³ òðàíñôîðìàö³¿
ã³ïåðòðîô³¿ ó ïðîÿâè ñåðöåâî¿ íåäîñòàò-
íîñò³.

Ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äæåííÿ
âïëèâó β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðàêòèâàö³¿ íà
ãîëîâí³ ïîêàçíèêè ä³ÿëüíîñò³ ñåðöÿ (ñêîðîò-
ëèâ³ñòü, íàñîñíó òà ä³àñòîë³÷íó ôóíêö³þ) in
vivo ñàìå íà â³äñòðî÷åíîìó åòàï³ ñòèìóëÿ-
ö³¿ β-àäðåíîðåöåïòîð³â, à òàêîæ âñòàíîâ-
ëåííÿ ñóïóòí³õ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Åêñïåðèìåíòè áóëî ïðîâåäåíî íà ñàìèöÿõ
ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð, ÿêèõ áóëî ðîçïîä³ëåíî íà
äâ³ ãðóïè: êîíòðîëüíó òà äîñë³äíó. Äî
êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ââ³éøëè ùóðè (n=10),
ÿêèì ââîäèëè ïðîòÿãîì 7 ä³á ô³ç³îëîã³÷íèé
ðîç÷èí. Òâàðèíè äîñë³äíî¿ ãðóïè (n=7)
îòðèìóâàëè âïðîäîâæ 7 ä³á ï³äøê³ðí³
³í�ºêö³ ¿  ²ÇÎ (5  ìã /êã  íà  äîáó) .  Ï³ñëÿ
çàê ³í÷åííÿ  âêàçàíîãî  òåðì³íó  òâàðèí
óòðèìóâàëè çà çâè÷àéíèõ óìîâ ïðîòÿãîì 26
ä³á. Íà 34-òó äîáó ï³ñëÿ ïî÷àòêó ³í�ºêö³é
óñ³õ òâàðèí áóëî âèêîðèñòàíî äëÿ ôóíêö³î-
íàëüíèõ ³ ã³ñòîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü äëÿ
îö³íêè ñòóïåíÿ óðàæåííÿ ì³îêàðäà. Âñ³
åêñïåðèìåíòàëüí³ ïðîöåäóðè âèêîíàíî
çã³äíî ç ªâðîïåéñüêîþ Äèðåêòèâîþ Ðàäè
Ãðîìàä â³ä 24 ëèñòîïàäà 1986ð. (86/609/
ÅÅÑ).

Ùóð³â  àíåñòåçóâàëè çà  äîïîìîãîþ
óðåòàíó (1,25 ã/êã, âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî),
ô³êñóâàëè ³   ïðåïàðóâàëè ïðàâó ñîííó
àðòåð³þ. Óëüòðàì³í³àòþðíèé êàòåòåð 2F

Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³
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(«Millar Instruments», ÑØÀ) ââîäèëè ÷åðåç
ïðàâó ñîííó àðòåð³þ ðåòðîãðàäíî ó ËØ, ùî
äàâàëî  çìîãó  îäíî÷àñíî  ðåºñòðóâàòè
ñèãíàëè òèñêó ³ îá�ºìó ËØ ç â³çóàë³çàö³ºþ
êðèâèõ çàëåæíîñò³ öèõ ïîêàçíèê³â ïðîòÿãîì
ñåðöåâîãî öèêëó [10, 29]. Çàïèñ ïîêàçíèê³â
êàðä³îãåìîäèíàì³êè áóëî çä³éñíåíî ó äâîõ
ðåæèìàõ: ó âèõ³äíîìó ñòàí³ òà çà óìîâ òèì-
÷àñîâî¿ (ïðîòÿãîì 7�10 ñ) îêëþç³¿ ÷åðåâíî¿
ïîðîæíèñòî¿ âåíè.

Çà êîíöåïö³ºþ Suga ³ Sagawa [35, 36],
ËØ ñåðöÿ ìîæíà ðîçãëÿäàòè ÿê ìîäåëü, ùî
õàðàêòåðèçóºòüñÿ çì³ííîþ ó ÷àñ³ æîðñò-
ê³ñòþ (time-varying elastance). Ïðîòÿãîì
ñåðöåâîãî öèêëó ËØ ðîçâèâàº â³äïîâ³äíèé
îá�ºìó òèñê ,  ùî îïèñóºòüñÿ  êðèâèìè
çàëåæíîñò³. Â êîæí³é òî÷ö³ ñåðöåâîãî öèêëó
åëàñòè÷í³ âëàñòèâîñò³ ËØ ìîæíà îö³íèòè
çà äîïîìîãîþ æîðñòêîñò³ ì³îêàðäà (ÆÌ),
ÿêà çá³ëüøóºòüñÿ ïðè ïåðåõîä³ ñåðöÿ ç
ä³àñòîë³÷íî¿ ôàçè ó ñèñòîëó. Ó ìåæàõ ö³º¿
êîíöåïö³¿ ïðè òèì÷àñîâ³é îêëþç³¿ íèæíüî¿
ïîðîæíèñòî¿ âåíè àáî àîðòè âèçíà÷àþòü
òàê³ ïîêàçíèêè: ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íå ñï³ââ³ä-
íîøåííÿ òèñêó ³ îá�ºìó, ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íà
æîðñòê³ñòü ì³îêàðäà (ÆÌ

êñ
), ìàêñèìàëüíå

çíà÷åííÿ æîðñòêîñò³ ì³îêàðäà (ÆÌ
max

),
ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íå ñï³ââ³äíîøåííÿ òèñêó
³ îá�ºìó, ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íà æîðñòê³ñòü
(ÆÌ

êä
) [10, 29].  Çàçíà÷åíèé ï³äõ³ä äàº

ìîæëèâ³ñòü îö³íèòè ìàêñèìàëüíèé ðåçåðâ
ñêîðîòëèâî¿ àêòèâíîñò³ (ÆÌ

max 
³ ÆÌ

êñ
), ùî

ó äîñë³äæåííÿõ Ìåºðñîíà [3] äîñÿãàëîñÿ
âñòàíîâëåííÿì çíà÷åííÿ ìàêñèìàëüíîãî
òèñêó ËØ (Ð

max
) ³ç ïîäàëüøîþ ìîæëèâ³ñòþ

ïîáóäîâè êðèâî¿,  àíàëîã³÷íî¿ ê³íöåâî-
ñèñòîë³÷íîìó ñï³ââ³äíîøåííþ òèñêó ³
îá�ºìó. ²íäåêñè ÆÌ

max 
(E

max
) òà ÆÌ

êñ 
(E

es
)

øèðîêî âèêîðèñòîâó þòüñÿ äëÿ îö³íêè
ñêîðîòëèâîñò³ ì³îêàðäà [10, 29, 31, 35, 36].
Âîíè âêàçóþòü íà ñòóï³íü ìàêñèìàëüíîãî
àáî ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íîãî ñòèñêàííÿ ì³îêàð-
äà ËØ, íîðìàë³çîâàíîãî äî îá�ºìó øëó-
íî÷êà. Â³äîìî, ùî âêàçàí³ ³íäåêñè º â³äíîñ-
íî íåçàëåæíèìè â³ä ïåðåä- òà ïîñòíàâàí-
òàæåííÿ, çá³ëüøóþòüñÿ ïðè ïîçèòèâíèõ

³íîòðîïíèõ âïëèâàõ ³, â³äïîâ³äíî, çíèæóþòü-
ñÿ � ïðè íåãàòèâíèõ [35].

Äëÿ îòðèìàííÿ ðåçóëüòàò³â ñòîñîâíî
çäàòíîñò³ ì³îêàðäà äî ñêîðî÷åííÿ � ÆÌ

êñ
 ³

ÆÌ
max

, à òàêîæ äî ðîçòÿãíåííÿ � ÆÌ
êä 

�
çä³éñíþâàëè íåâåëèêèé ðîçð³ç íèæ÷å â³ä
ìå÷îâèäíîãî â³äðîñòêà ³ ðåºñòðóâàëè ïàðà-
ìåòðè ï³ä ÷àñ îêëþç³¿ ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèñ-
òî¿ âåíè â óìîâàõ çíèæåíîãî ïðèòîêó êðîâ³
äî ñåðöÿ.

Îñíîâíèìè êàðä³îãåìîäèíàì³÷íèìè
ïîêàçíèêàìè, ÿê³ ðåºñòðóâàëèñü ó âèõ³ä-
íîìó ñòàí³, áóëè: ÷àñòîòà ñåðöåâèõ ñêîðî-
÷åíü (×ÑÑ),  ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íèé òèñê
(ÊÑÒ), ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê (ÊÄÒ),
ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íèé îá�ºì ËØ (ÊÑÎ),
ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé îá�ºì ËØ (ÊÄÎ),
óäàðíèé îá�ºì (ÓÎ), ÕÎÊ, ôðàêö³ÿ âèêèäó,
ìàêñèìàëüíà  øâèäê³ñòü  íàðîñòàííÿ  ³
çíèæåííÿ  òèñêó  ËØ dP/d t

max
,  dP /d t

min

â³äïîâ³äíî, êîíñòàíòà àêòèâíîãî ðîçñëàá-
ëåííÿ (Tau) çà ìåòîäîì Weiss (1976). Åôåê-
òèâíó àðòåð³àëüíó æîðñòê³ñòü, çàïðîïîíî-
âàíó Sunagawa [37], ìîæíà ðîçðàõóâàòè ÿê
â³äíîøåííÿ çíà÷åííÿ ÊÑÒ, îòðèìàíîãî ç
êðèâèõ çàëåæíîñò³ òèñêó ³ îá�ºìó ó âèõ³ä-
íîìó ñòàí³, äî ÓÎ.

Ñï³ââ³äíîøåííÿ òèñêó ³  îá�ºìó ËØ
àíàë³çóâàëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìè PVAN
3.6 («Millar Instruments», ÑØÀ) ç êîíâåð-
òàö³ºþ â³äíîñíèõ îäèíèöü îá�ºìó (RVU) â
àáñîëþòí³ îäèíèö³ îá�ºìó (ì³êðîë³òðè) çà
äîïîìîãîþ ôîðìóëè (slope 20,25 x RVU �
intercept 29,05). Äëÿ öüîãî êàòåòåð êàë³áðó-
âàëè çà îá�ºìîì çàíóðåííÿì éîãî ó êàë³áðó-
âàëüíó êþâåòó, ÿêà ìàº äåê³ëüêà öèë³íäðè÷-
íèõ îòâîð³â â³äîìîãî ä³àìåòðà òà îá�ºìó,
íàïîâíåíèõ ñòàá³ë³çîâàíîþ ãåïàðèíîì
êðîâ�þ ùóðà.

Äëÿ âèçíà÷åííÿ ðîçâèòêó ô³áðîçó â
ì³îêàðä³, ùî ìîæå â³äáóâàòèñÿ âíàñë³äîê
β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿, çàñòîñîâó-
âàëè ìåòîä âèÿâëåííÿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè çà
Âàí-Ã³çîíîì [5]. Äëÿ îá�ºêòèâíîãî îö³íþ-
âàííÿ ð³âíÿ ðîçâèòêó ô³áðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â
çàìîðîæåí³ ñåðöÿ ðîçð³çàëè íà ÷îòèðè ÷àñ-
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òèíè òîâùèíîþ 3�4 ìì (ïîïåðå÷í³ çð³çè),
ï³ñëÿ ÷îãî çà äîïîìîãîþ ì³êðîòîìà ç êîæíî¿
÷àñòèíè ñåðöÿ îòðèìóâàëè òîíê³ çàìîðî-
æåí³ çð³çè (10�12 ìêì), ÿê³ ô³êñóâàëèñÿ â
96o åòàíîë³ ïðîòÿãîì 20 õâ òà ³íêóáóâàëè â
íàñè÷åíîìó ðîç÷èí³ ï³êðèíîâî¿ êèñëîòè
ïðîòÿãîì îäí³º¿ ãîäèíè. Íàäàë³ ïîñë³äîâíî
çä³éñíþâàëè òàê³ îïåðàö³¿: ³íêóáàö³ÿ â 0,5%-
ìó ðîç÷èí³ ëüîäÿíî¿ îöòîâî¿ êèñëîòè ïðî-
òÿãîì 10�30 ñ, ³íêóáàö³ÿ â ñóì³ø³ êèñëîãî
ôóêñèíó òà íàñè÷åíîãî ðîç÷èíó ï³êðèíîâî¿
êèñëîòè (1:10) ïðîòÿãîì 1�2 õâ, ïðîìèâàííÿ
ó äèñòèëüîâàí³é âîä³, ô³êñàö³ÿ â 96o åòàíîë³.
Ïîôàðáîâàí³ çð³çè ñêàíóâàëè òà îòðèìàí³
öèôðîâ³ çîáðàæåííÿ àíàë³çóâàëè çà äîïî-
ìîãîþ ñïåö³àë³çîâàíî¿ ìîðôîìåòðè÷íî¿
ïðîãðàìè ImageJ (�National Institutes of
Health�, ÑØA).

Ðåçóëüòàòè îáðîáëÿëè ñòàòèñòè÷íî ç
âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Excel 2000 òà
Îrigin 7.0. Óñ³ âîíè ïðåäñòàâëåí³ ÿê ñåðåäí³
àðèôìåòè÷í³ (Ì) ± ñòàíäàðòíà ïîõèáêà
ñåðåäíüî¿ âåëè÷èíè (m). Â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³
ñåðåäí³õ çíà÷åíü (Ð<0,05, Ð<0,01) áóëî
âèçíà÷åíî çà êðèòåð³ºì t Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çàñòîñóâàííÿ ñèñòåìè ðåºñòðàö³¿ çàëåæíîñ-
òåé òèñêó ³ îá�ºìó ËØ äàëî çìîãó âñòàíî-

âèòè ÷³òê³ â³äì³ííîñò³ ó ôóíêö³îíàëüíîìó
ñòàí³ ñåðäåöü ùóð³â äîñë³äíî¿ òà êîíòðîëü-
íî¿ ãðóï. Â äîñë³äí³é ãðóï³ òâàðèí ÷³òêî
ñïîñòåð³ãàëè ïåðåõ³ä ôîðìè êðèâèõ çàëåæ-
íîñò³ òèñê�îá�ºì äî á³ëüø âèäîâæåíèõ
âàð³àíò³â, à òàêîæ çì³ùåííÿ êðèâèõ âïðàâî
³ ââåðõ (ðèñ. 1,á) ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì
(ðèñ. 1,à). Öå ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ðîáîòà
ì³îêàðäà çä³éñíþºòüñÿ ó çì³íåíîìó ä³àïà-
çîí³ îá�ºì³â (çà çíèæåíîãî ÊÄÎ òà ï³äâè-
ùåíîãî ÊÑÎ) òà ïðè ï³äâèùåíí³ ì³í³ìàëü-
íîãî òà ìàêñèìàëüíîãî òèñêó.

Ó òàáë.1 ïðåäñòàâëåí³ çì³íè ïîêàçíèê³â
â àáñîëþòíîìó çíà÷åíí³. Ìîæíà êîíñòàòó-
âàòè, ùî ÊÄÎ ËØ áóâ äîñòîâ³ðíî çíèæåíèé
ó ñåðåäíüîìó íà 6,25 % (Ð<0,05), à ÊÑÎ
ìàâ òåíäåíö³þ äî ï³äâèùåííÿ. ÊÑÒ áóâ ï³ä-
âèùåíèé ó ñåðåäíüîìó íà 24,92 % (Ð<0,01),
ÊÄÒ � ó 2,07 ðàçà (Ð<0,01).

Íàø³ ðåçóëüòàòè, îòðèìàí³ â åêñïåðè-
ìåíòàõ ç âèêîðèñòàííÿì ñèñòåìè ðåºñòðàö³¿
çàëåæíîñò³ òèñêó ³ îá�ºìó ËØ ó ðåæèì³
ðåàëüíîãî ÷àñó, âêàçóþòü íà ïîðóøåííÿ
íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ó òâàðèí ç β-àäðåíåðã³÷íîþ
ã³ïåðñòèìóëÿö³ºþ. Âñòàíîâëåíî, ùî ÓÎ áóâ
çíèæåíèé íà 38,50 % (Ð<0,01), ÕÎÊ � íà
42,38 % (Ð<0,01), ôðàêö³ÿ âèêèäó � íà 35,61 %
(Ð<0,01).

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè óçãîäæóþòüñÿ ç
äàíèìè Heather òà ñï³âàâò. [19], ÿê³ çà äî-

Ðèñ.1. Ðåïðåçåíòàòèâí³ êðèâ³ çàëåæíîñò³ òèñêó ³ îá�ºìó â êîíòðîë³ (à) òà ïðè çàñòîñóâàíí³ ³çîïðîòåðåíîëó (á). Çà
â³ññþ àáñöèñ � îá�ºì, çà â³ññþ îðäèíàò � òèñê ë³âîãî øëóíî÷êà

Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2011, Ò. 57, ¹ 2 7

ïîìîãîþ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíî¿ òîìîãðàô³¿
ïîêàçàëè, ùî ââåäåííÿ ²ÇÎ çà àíàëîã³÷íîþ
ñõåìîþ ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ ôðàêö³ÿ
âèêèäó íà 63 %. Àï³êàëüí³ ïîðóøåííÿ, ùî
âèíèêàëè ó ñåðöÿõ ùóð³â ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ
²ÇÎ ó öèõ åêñïåðèìåíòàõ, óïîä³áíþþòüñÿ
îçíàêàì êë³í³÷íî¿ êàðòèíè ïàö³ºíò³â ç³
ñòðåñîðíîþ êàðä³îì³îïàò³ºþ [30], äëÿ ÿêèõ
õàðàêòåðíîþ º äèñôóíêö³ÿ âåðõ³âêè ñåðöÿ,
ô³áðîç, íåêðîç, ³íô³ëüòðàö³ÿ ïîë³ìîðôíî-
ÿäåðíèõ ëåéêîöèò³â ó öþ ä³ëÿíêó ñåðöÿ [24].

Ïîã³ðøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà
íà 3-òþ äîáó çàñòîñóâàííÿ ²ÇÎ ñïîñòåð³-
ãàëîñÿ òàêîæ â ³íøèõ äîñë³äæåííÿõ ïðè
âèêîðèñòàíí³ äîçè 1,2 ìã/êã íà äîáó [20, 38],
ïðî ùî ñâ³ä÷èëî çíèæåííÿ ÊÄÎ, ÊÑÎ, ÓÎ
òà ÕÎÊ, àëå ôðàêö³ÿ âèêèäó ïðè öüîìó
çàëèøàëàñÿ íåçì³ííîþ. Ó ùóð³â ç ²ÇÎ-³íäó-
êîâàíîþ ã³ïåðñòèìóëÿö³ºþ â íàøèõ äîñë³-
äàõ ï³äâèùóâàâñÿ ð³âåíü åôåêòèâíî¿ àðòå-
ð³àëüíî¿ æîðñòêîñò³ íà 122,92 % (Ð<0,01;
äèâ. òàáë. 1), ùî óçãîäæóºòüñÿ ç äàíèìè ³í-
øèõ àâòîð³â [20, 38]. ×ÑÑ ó íàøèõ åêñïå-
ðèìåíòàõ ìàëà òåíäåíö³þ äî çíèæåííÿ, ùî,

éìîâ³ðíî, ïîÿñíþºòüñÿ çìåíøåííÿì ù³ëü-
íîñò³ β-àäðåíîðåöåïòîð³â, ïîñëàáëåííÿì
ñïðÿæåííÿ ðåöåïòîðà ç G-á³ëêîì, ïðèãí³-
÷åííÿì àêòèâíîñò³ àäåí³ëàòöèêëàçè [15, 19].

Â³äîìî, ùî íàñîñíà ôóíêö³ÿ ñåðöÿ çíà÷-
íîþ ì³ðîþ çóìîâëåíà éîãî çäàòí³ñòþ äî
ïîâíîö³ííîãî ðîçñëàáëåííÿ. Íàìè âèÿâëå-
íî, ùî dP/dt

min
 ó òâàðèí ç β-àäðåíåðã³÷íîþ

ã³ïåðñòèìóëÿö³ºþ áóëà çá³ëüøåíîþ íà 36,58 %
(Ð<0,01; òàáë. 2). Äëÿ îö³íêè ïîðóøåíü
ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ äîö³ëüíî òàêîæ
îêð³ì dP/dt

min
 ïðîàíàë³çóâàòè ÊÄÒ, Tau ³

æîðñòê³ñòü êàìåðè. Íàìè ïîêàçàíî, ùî çà
óìîâ β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ÊÄÒ
ËØ áóâ ï³äâèùåíèé ó 2,07 ðàçà (Ð<0,01),
ùî ï³äòâåðäæóºòüñÿ äàíèìè ³íøèõ àâòîð³â
[9, 16, 32]. Òàêîæ ó íàøèõ äîñë³äàõ åêñïå-
ðèìåíòàëüíî âñòàíîâëåíî çá³ëüøåííÿ Tau
íà 12,91 % (Ð<0,05). Îòæå, ïîäîâæóºòüñÿ
ïåð³îä àêòèâíîãî åíåðãîçàëåæíîãî ðîçñëàá-
ëåííÿ ì³îêàðäà, â îñíîâ³ ÿêîãî ëåæèòü çàêà-
÷óâàííÿ ³îí³â êàëüö³þ äî ñàðêîïëàçìàòè÷-
íîãî ðåòèêóëóìà ÀÒÔàçîþ SERCA. Âñòà-
íîâëåíî [20, 38], ùî òðèâàëå çàñòîñóâàííÿ

Òàáëèöÿ 1. Îñíîâí³ ïîêàçíèêè êàðä³îãåìîäèíàì³êè â êîíòðîë³ òà çà óìîâ βββββ-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ó
ùóð³â in vivo (M±m)

Ïîêàçíèê êàðä³îãåìîäèíàì³êè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=7)

Óäàðíèé îá�ºì, ìêë 105,59±5,150 64,94±4,333**

Ôðàêö³ÿ âèêèäó, % 27,72±1,259 17,85±0,950**

Õâèëèííèé îá�ºì êðîâ³, ìë/õâ 39,2±2,38 22,2±1,66**

Ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íèé îá�ºì, ìêë 294,1±8,5 307,6±7,18

Ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé îá�ºì, ìêë 371±7,3 347,8±8,56*

Ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íèé òèñê, ìì ðò.ñò. 91,5±2,406 114,3±2,31**

Ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê, ìì ðò.ñò. 2,84±0,545 5,88±0,532**

Àðòåð³àëüíà æîðñòê³ñòü, ìì ðò.ñò./ìêë 0,96±0,049 2,14±0,187**

×àñòîòà ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü, õâ-1 365±8,5 341±10,9

Ïðèì³òêà. Òóò ³ â òàáë. 2, 3 ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì *Ð<0,05, **Ð<0,01.

Òàáëèöÿ 2. Ä³àñòîë³÷íà ôóíêö³ÿ â êîíòðîë³ òà çà óìîâ βββββ-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ó ùóð³â in vivo (M±m)

Ïîêàçíèê êàðä³îãåìîäèíàì³êè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=7)

Ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé òèñê, ìì ðò.ñò. 2,84±0,545 5,88±0,532**

dP/dt
min

, ìì ðò.ñò./ñ -5911±237,2 -8073±350,6**

Êîíñòàíòà àêòèâíîãî ðîçñëàáëåííÿ, ìñ 7,90±0,187 8,92±0,518*

Ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íà æîðñòê³ñòü ì³îêàðäà, ìì ðò.ñò./ìêë 0,038±0,0125 0,068±0,0054*
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²ÇÎ çíèæóº ð³âåíü åêñïðåñ³¿ öüîãî á³ëêà,
âïëèâàþ÷è òàêèì ÷èíîì íà ä³àñòîë³÷íó
ôóíêö³þ ì³îêàðäà.  Ïîêàçàíî [34] ,  ùî
åíåðãîçàëåæíèé ìåõàí³çì ä³àñòîëè á³ëüø
÷óòëèâèé äî íåñòà÷³ åíåðãåòè÷íèõ ðåñóðñ³â,
³ éîãî ïîðóøåííÿ ìîæå â³äáóâàòèñÿ ïåðâèí-
íî ó òâàðèí áåç ñèñòîë³÷íî¿ äèñôóíêö³¿.

Òàêèì ÷èíîì, íàøèìè äîñë³äàìè âñòà-
íîâëåíî, ùî âíàñë³äîê β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³-
ïåðñòèìóëÿö³¿ æîðñòê³ñòü êàìåðè ËØ, ÿê îäíà
ç äåòåðì³íàíò ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ, áóëà
ñóòòºâî ï³äâèùåíîþ, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çðîñ-
òàííÿ êîåô³ö³ºíòà ÆÌ

êä
 ïðàêòè÷íî âäâ³÷³ (ç

0,038 ± 0,0125 äî 0,068 ìì ðò.ñò./ìêë ± 0,0054
ìì ðò.ñò./ìêë; äèâ. òàáë. 2).

Íàø³  êîìïëåêñí³  ôóíêö³îíàëüí³  òà
ìîðôîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ äàëè çìîãó âñòà-
íîâèòè çâ�ÿçîê ì³æ ïîðóøåííÿì ä³àñòî-
ë³÷íî¿ ôóíêö³¿ òà ô³áðîòè÷íèìè çì³íàìè
òêàíèíè ñåðöÿ. Â³äîìî, ùî ô³áðîç ì³îêàðäà
º îñíîâíîþ äåòåðì³íàíòîþ çì³íè éîãî
æîðñòêîñò³ ³ ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ä³àñ-
òîë³÷íî¿, à òàêîæ ïåâíîþ ì³ðîþ ñèñòîë³÷íî¿
äèñôóíêö³¿ ËØ [7].

Ì³êðîñêîï³ÿ çð³ç³â ñåðöÿ, çàáàðâëåíèõ
äëÿ  âèÿâëåííÿ êîëàãåíîâèõ ñòðóêòóð ,
ïîêàçàëà, ùî íà 34-òó äîáó ï³ñëÿ ïî÷àòêó
³í�ºêö³é ²ÇÎ ïåðåâàæíî â åíäîêàðä³ ñåðöÿ
ùóðà ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíà÷íå ðîçðîñòàííÿ
ñïîëó÷íîòêàíèííèõ âîëîêîí, ÿê³ ÷àñòêîâî
çàì³ùóâàëè êàðä³îì³îöèòè. Âîäíî÷àñ ó
êîíòðîëüíèõ äîñë³äàõ òàêèõ ô³áðîòè÷íèõ
çì³í ì³îêàðäà íå âèÿâëÿëîñÿ, à íàêîïè÷åííÿ
êîëàãåíîâèõ âîëîêîí ïðîÿâëÿëîñÿ ïîîäè-
íîêèìè äèôóçíèìè çì³íàìè ïðè ã³ñòîëîã³÷-
íîìó çàáàðâëåíí³ ïðåïàðàò³â (äèâ. ðèñ. 2).

Çàñòîñóâàííÿ àãîí³ñòà β-àäðåíîðåöåï-
òîð³â ïðèçâîäèëî äî ðîçâèòêó ÿê äèôóçíèõ
³íòåðñòèö³àëüíèõ, òàê ³  âîãíèùåâèõ (â
åíäîêàðä³) ô³áðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â, ùî äîáðå
óçãîäæóºòüñÿ ç äàíèìè ³íøèõ àâòîð³â [9, 19,
20, 22, 28, 39]. Ó â³äñîòêîâîìó ñï³ââ³äíî-
øåíí³ ïëîùà ô³áðîçó â äîñë³äí³é ãðóï³
ñòàíîâèëà 14,6 % ± 1,5 %, à ó êîíòðîëüí³é
� 2,7 % ± 0,9 % â³äíîñíî ïëîù³ ËØ (Ð<0,05).
Òàêèì ÷èíîì, çîíà ô³áðîçó ó òâàðèí ç àäðå-
íåðã³÷íîþ ã³ïåðñòèìóëÿö³ºþ ïåðåâàæàëà
êîíòðîëüíèé ð³âåíü ó 5,5 ðàçà. Íàéá³ëüø

Ðèñ. 2. Çð³çè ïðåïàðàò³â ñåðäåöü ùóð³â ï³ñëÿ çàáàðâëåííÿ ìåòîäîì Âàí-Ã³çîíà, ùî äàº çìîãó âèÿâèòè åëàñòèíîâ³ òà
êîëàãåíîâ³ âîëîêíà: à � êîíòðîëü, á � ì³îêàðä ï³ñëÿ òðèâàëî¿ β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿, â, ã � âèä³ëåí³
êâàäðàòîì ä³ëÿíêè ïðè ì³êðîñêîï³÷íîìó äîñë³äæåíí³. Ñòð³ëêè âêàçóþòü íà çîíè ô³áðîçó â åíäîêàðä³ äîñë³äíèõ
òâàðèí

Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³
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âèðàæåí³ ô³áðîòè÷í³ çì³íè ñïîñòåð³ãàëèñü
ó çîí³ âåðõ³âêè ñåðöÿ, ùî ìîæå ïîÿñíþ-
âàòèñÿ á³ëüøîþ ù³ëüí³ñòþ β-àäðåíîðå-
öåïòîð³â [19].

Çà äîïîìîãîþ ñïåöèô³÷íîãî çàáàðâëåí-
íÿ äåÿê³ àâòîðè âñòàíîâèëè, ùî çà óìîâ
òðèâàëî¿ ä³¿  β-àäðåíåðã³÷íèõ àãîí³ñò³â
àêóìóëþºòüñÿ êîëàãåí ² òà ²²² òèïó [9, 26].
Ö³êàâî, ùî êîëàãåí ² òèïó º ìåíø çäàòíèì
äî ðîçòÿãíåííÿ, í³æ ²²² òèïó, à, îòæå ¿õ
ñï³ââ³äíîøåííÿ áóäå ïåâíîþ ì³ðîþ âèçíà-
÷àòè ñòóï³íü ÆÌ

êä
. Äàí³, îòðèìàí³ íà ìè-

øàõ ë³í³¿ C57BL/6, âêàçóþòü íà ï³äâèùåíó
÷àñòêó êîëàãåíó ² òèïó, ÿêèé àñîö³þºòüñÿ ç
ï³äâèùåíîþ ÆÌ

êä
, ³ çíà÷íî çðîñòàº ï³ñëÿ 11

ä³á çàñòîñóâàííÿ ²ÇÎ (15ìã/êã íà äîáó) [41].
Ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ì³îêàðäà çà óìîâ

β-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ìîæå áóòè
çóìîâëåíèé ïðîöåñîì ðåìîäåëþâàííÿ
ñåðöÿ, â îñíîâ³ ÿêîãî ëåæèòü çàãèáåëü
êàðä³îì³îöèò³â òà ¿õ çàì³ùåííÿ ñïîëó÷íî-
òêàíèííèìè åëåìåíòàìè (ðåïàðàòèâíèé
ô³áðîç), à òàêîæ àêòèâàö³ÿ ñèíòåçó êîëàãå-
íîâèõ âîëîêîí ô³áðîáëàñòàìè (ðåàêòèâíèé
ô³áðîç), çàëó÷åííÿ ìàòðèêñíèõ ìåòàëîïðî-
òå¿íàç, ùî ðóéíóþòü åëàñòèíîâ³ âîëîêíà,
âíàñë³äîê ÷îãî çìåíøóºòüñÿ ñï³ââ³äíîøåí-
íÿ åëàñòèíîâèõ ³ êîëàãåíîâèõ âîëîêîí, à
îòæå, ³ çá³ëüøóºòüñÿ ÆÌ

êä
. ²ñíóº äóìêà [25],

ùî ó îêðåìèõ òâàðèí íåêðîòè÷í³ ïðîöåñè
òà ô³áðîòè÷íå ðîçðîñòàííÿ òêàíèíè ì³îêàð-
äà ìîæóòü ïåðåâàæàòè íàä ðîçâèòêîì ã³-
ïåðòðîô³¿ êàðä³îì³îöèò³â. Ó ïðîöåñàõ ðå-
ìîäåëþâàííÿ ì³îêàðäà âàæëèâå çíà÷åííÿ
ìàþòü ðåàêòèâí³ ðàäèêàëè êèñíþ. Ïîêà-
çàíî [40], ùî â ãîñòð³é ôàç³ çàñòîñóâàííÿ
²ÇÎ âîíè â³ä³ãðàþòü ñêîð³øå ñèãíàëüíó
ðîëü, àêòèâóþ÷è êàñêàä ÌÀÐ-ê³íàç, à ïðè
òðèâàë³é ä³ ¿  ðîçãëÿäàþòüñÿ ÿê ôàêòîð

ô³áðîãåíåçó òà âïëèâàþòü íà ï³äâèùåííÿ
ÆÌ

êä
.

Òàêèì ÷èíîì, çà óìîâ òðèâàëî¿ β-àäðå-
íåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿ ñêîðîòëèâ³ åëå-
ìåíòè ÷àñòêîâî çàì³ùóþòüñÿ ñïîëó÷íîòêà-
íèííèìè, ùî ïðèçâîäèòü äî ïîðóøåííÿ
ä³àñòîë³÷íî¿ ³ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà.

Ó òâàðèí äîñë³äíèõ òâàðèí ïîêðàùó-
âàëèñÿ ïîêàçíèêè ñêîðîòëèâîñò³ ì³îêàðäà
dP/dt

max
 áóëà ï³äâèùåíîþ â ñåðåäíüîìó íà

49,90 % (Ð<0,01; òàáë. 3), ùî çá³ãàºòüñÿ ç
äàíèìè Flanagan òà ñï³âàâò. [15]. Â ³íøèõ
ïðàöÿõ [14, 32, 33] îòðèìàíî â³äîìîñò³
â³äíîñíî óïîâ³ëüíåííÿ ïðîöåñó ³çîâîëþ-
ì³÷íîãî ñêîðî÷åííÿ, ùî ìîæå ïîÿñíþâà-
òèñÿ ð³çíèìè ïðîòîêîëàìè äîñë³ä³â (äîçó-
âàííÿì ³ òðèâàë³ñòþ ä³¿ ²ÇÎ). Îñê³ëüêè çà
óìîâ ñòðóêòóðíèõ ïåðåáóäîâ ì³îêàðäà ï³ä
÷àñ òðèâàëî¿ àêòèâàö³¿ β-àäðåíåðã³÷íèõ
ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â ñë³ä âðàõîâóâàòè ãåî-
ìåòð³þ ËØ, äîö³ëüíèì º ïîøóê á³ëüø
àäåêâàòíèõ ïîêàçíèê³â ñêîðîòëèâî¿ çäàòíîñ-
ò³ ì³îêàðäà. Òàêèìè íèí³ º ÆÌ

êñ
 ³ ÆÌ

max

[4, 10], ÿê³ â³äîáðàæàþòü íåçàëåæíó â³ä
óìîâ íàâàíòàæåíü ñêîðîòëèâ³ñòü ì³îêàðäà.
Ó íàøèõ åêñïåðèìåíòàõ ñïîñòåð³ãàëàñü
îäíîíàïðàâëåíà ç dP/dt

max
 çì³íà ÆÌ

êñ
 ³

ÆÌ
max

: çá³ëüøåííÿ ó 2,54 ðàçà (Ð<0,01) òà
íà 42,53 % (Ð<0,05) â³äïîâ³äíî (äèâ. òàáë.
3, ðèñ. 3).

Éìîâ³ðíî, ïîñèëåííÿ ñêîðîòëèâî¿ çäàò-
íîñò³ òêàíèíè ñåðöÿ ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíî ç
ðîçâèòêîì êîìïåíñàòîðíî¿  ã ³ïåðòðîô³¿
ì³îêàðäà, ïîñèëåííÿì âèâ³ëüíåííÿ íîðàäðå-
íàë³íó ç  íåðâîâèõ çàê³í÷åíü,  à  òàêîæ
ï³äâèùåííÿì ñêîðîòëèâèõ â³äïîâ³äåé íà
àêòèâàö³þ α-àäðåíîðåöåïòîð³â ì³îêàðäà
[27].  Äåÿê³ àâòîðè âêàçóþòü íà òå,  ùî
âëàñíå β-àäðåíåðã³÷íà àêòèâàö³ÿ íå ïîðó-

Òàáëèöÿ 3. Ñêîðîòëèâà çäàòí³ñòü ì³îêàðäà â êîíòðîë³ òà çà óìîâ βββββ-àäðåíåðã³÷íî¿ ã³ïåðñòèìóëÿö³¿
ó ùóð³â in vivo (M±m)

Ïîêàçíèê êàðä³îãåìîäèíàì³êè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=7)

dP/dt
max

, ìì ðò.ñò./ñ 8335±459,0 12494±821,3**

Ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íà æîðñòê³ñòü ì³îêàðäà, ìì ðò.ñò./ìêë 1,40±0,264 3,55±0,594**

Ìàêñèìàëüíà æîðñòê³ñòü ì³îêàðäà, ìì ðò.ñò./ìêë 2,21±0,303 3,15±0,323*

Ì.Î. Êóçüìåíêî, Â.Á. Ïàâëþ÷åíêî, Ë.Â. Òóìàíîâñüêà,  Â.ª. Äîñåíêî, Î.Î. Ìîéáåíêî
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øóº ñêîðîòëèâó ôóíêö³þ ì³îêàðäà [8],
ñêîð³øå çà âñå öå â³äáóâàºòüñÿ âíàñë³äîê
äèëàòàö³¿ ïîðîæíèíè ËØ íà á³ëüø ï³çí³õ
òåðì³íàõ (äî 3  ì³ñ)  çàñòîñóâàííÿ ²ÇÎ
[27].

Ö³êàâî, ùî äîñë³äæåííÿìè Êàçüì³íà [1]
áóëî âñòàíîâëåíî ï³äâèùåííÿ ³íäåêñ³â
ñêîðîòëèâîñò³ ì³îêàðäà çà óìîâ òàìïîíàäè
ñåðöÿ íà ôîí³ îáìåæåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ
ìåõàí³çìó Ôðàíêà-Ñòàðë³íãà. Àâòîð âêàçóº
íà òå, ùî òàêå ï³äâèùåííÿ íå çàáåçïå÷óº
ïîâíî¿ êîìïåíñàö³¿  ïîðóøåíü íàñîñíî¿
ôóíêö³¿ ñåðöÿ, âèêëèêàíèõ îáìåæåííÿì
ä³àñòîë³÷íîãî ðîçòÿãíåííÿ âîëîêîí. Ðåçóëü-
òàòè íàøî¿ ðîáîòè äåùî ïåðåêëèêàþòüñÿ ç
äàíèìè Êàçüì³íà [1], ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî
ïîä³áíó ñïðÿìîâàí³ñòü ôóíêö³îíóâàííÿ
ìåõàí³çì³â ðåãóëÿö³¿ ðîáîòè ñåðöÿ ïðè éîãî
òàìïîíàä³ òà β-àäðåíåðã³÷í³é ã³ïåðñòèìó-
ëÿö³¿.

Òàêèì ÷èíîì, íàø³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü
ïðî ìîæëèâó êîìïåíñàòîðíó ðîëü ï³äâèùåí-
íÿ ñêîðîòëèâîñò³ ì³îêàðäà, àëå çà äàíèõ
óìîâ (ïðè ïîñëàáëåíîìó ä³àñòîë³÷íîìó
íàïîâíåíí³ òà ï³äâèùåí³é æîðñòêîñò³ ñóäèí)
öå º íåäîñòàòí³ì äëÿ â³äíîâëåííÿ íàñîñíî¿

ôóíêö³¿ ñåðöÿ äî êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ òà
ìîæå ïðèçâîäèòè äî âèñíàæåííÿ åíåðãåòè÷-
íèõ çàïàñ³â ñåðöÿ òà ïðèøâèäøåííÿ ðîçâèò-
êó éîãî íåäîñòàòíîñò³.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Âíàñë³äîê òðèâàëî¿ àêòèâàö³¿ β-àäðåíåð-
ã³÷íèõ øëÿõ³â ïîñëàáëþºòüñÿ íàñîñíà
ôóíêö³ÿ  ñåðöÿ  ÷åðåç  ïîðóøåííÿ éîãî
ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿, ùî àñîö³þºòüñÿ ç
ðîçâèòêîì ô³áðîòè÷íèõ çì³í åíäîêàðäà.

2. Ðåçóëüòàòè ìîðôîëîã³÷íèõ äîñë³ä-
æåíü âêàçóþòü íà çá³ëüøåííÿ çîíè ô³áðîçó
ó 5,5 ðàçà ³ çðîñòàííÿ ÆÌ

êä
 òâàðèí ç àäðå-

íåðã³÷íîþ ã³ïåðñòèìóëÿö³ºþ.
3.  Ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüí³ çì³íè

ì³îêàðäà, ÿê³ âñòàíîâëåí³ íàìè íà â³äñòðî-
÷åíîìó òåðì³í³ (ì³ñÿöü) ï³ñëÿ òðèâàëî¿ ä³¿
²ÇÎ, ñâ³ä÷àòü ïðî ìîæëèâ³ñòü âèíèêíåííÿ
íà öüîìó åòàï³ ä³àñòîë³÷íî¿ äèñôóíêö³¿
ì³îêàðäà. Âîäíî÷àñ ï³äâèùóâàëàñÿ ñêîðîò-
ëèâ³ñòü ì³îêàðäà, ÿêà ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê
êîìïåíñàòîðíèé ìåõàí³çì, ùî çà äàíèõ
óìîâ íå çäàòíèé â³äíîâèòè ìåõàí³÷íó
(íàñîñíó) ôóíêö³þ ñåðöÿ.

Ðèñ.3. Ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íå òà ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íå ñï³ââ³äíîøåííÿ òèñêó ³ îá�ºìó çà óìîâ òèì÷àñîâî¿ îêëþç³¿
ïîðîæíèñòî¿ âåíè ó êîíòðîë³ (à) òà ïðè çàñòîñóâàíí³ ³çîïðîòåðåíîëó (á): ÆÌ

ÊÑ 
 ³ ÆÌ

ÊÄ 
� ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íà ³

ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íà æîðñòê³ñòü ì³îêàðäà â³äïîâ³äíî. Çà â³ññþ àáñöèñ �îá�ºì ë³âîãî øëóíî÷êà, çà â³ññþ îðäèíàò � òèñê

Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³
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Ì.Î. Êóçüìåíêî, Â.Á. Ïàâëþ÷åíêî,
Ë.Â. Òóìàíîâñêàÿ, Â.Å. Äîñåíêî,
À.À. Ìîéáåíêî

ÑÎÎÒÍÎØÅÍÈÅ  ÍÀÐÓØÅÍÈß
ÍÀÑÎÑÍÎÉ ÔÓÍÊÖÈÈ ÌÈÎÊÀÐÄÀ
È ÅÃÎ ÑÎÊÐÀÒÈÌÎÑÒÈ Â ÓÑËÎÂÈßÕ
βββββ-ÀÄÐÅÍÅÐÃÈ×ÅÑÊÎÉ
ÃÈÏÅÐÑÒÈÌÓËßÖÈÈ ÑÅÐÄÖÀ ÊÐÛÑ

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà êðûñàõ ñ äëèòåëüíîé àêòèâàöèåé (íà
ïðîòÿæåíèè ìåñÿöà) β-àäðåíåðãè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ
èññëåäîâàí êîìïëåêñ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ
ïåðåñòðîåê ìèîêàðäà. Óñòàíîâëåíî ñóùåñòâåííîå
îñëàáëåíèå íàñîñíîé ôóíêöèè ìèîêàðäà: ñíèæåíèå óäàðíîãî
îáúåìà íà 38,50 % (Ð<0,01), ìèíóòíîãî îáúåìà êðîâè � íà
42,38 % (Ð<0,01), ôðàêöèè âûáðîñà � íà 35,61 % (Ð<0,01).
Âìåñòå ñ òåì íàáëþäàëîñü ïîâûøåíèå êîíå÷íî-äèàñòî-
ëè÷åñêîãî äàâëåíèÿ ëåâîãî æåëóäî÷êà â 2 ðàçà (Ð<0,01),
óâåëè÷åíèå êîíñòàíòû àêòèâíîãî ðàññëàáëåíèÿ íà 12,91 %
(Ð<0,05). Ýòè èçìåíåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè
äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè ñåðäöà, ðàçâèòèå êîòîðîé
ñâÿçàíî ñ íàêîïëåíèåì ñîåäèíèòåëüíîòêàííûõ ýëåìåíòîâ â
ìèîêàðäå è óâåëè÷åíèåì åãî êîíå÷íî-äèàñòîëè÷åñêîé
æåñòêîñòè, ÷òî â ðåçóëüòàòå ìîæåò ïðèâîäèòü ê íàðó-
øåíèÿì íàñîñíîé ôóíêöèè ñåðäöà. Äîñòàòî÷íî íåîæè-
äàííûì äëÿ íàñ îêàçàëñÿ ôàêò çíà÷èòåëüíîãî âîçðàñòàíèÿ
ñîêðàòèìîñòè ìèîêàðäà íå òîëüêî ïîñëå ïðèìåíåíèÿ
àãîíèñòà β-àäðåíîðåöåïòîðîâ, íî è ÷åðåç 26 ñóò ïîñëå åãî
îòìåíû. Îá ýòîì ñâèäåòåëüñòâóåò óâåëè÷åíèå ìàêñèìàëüíîé
ñêîðîñòè ïðèðîñòà äàâëåíèÿ íà 49,9 % (Ð<0,01), à òàêæå
êîíå÷íî-ñèñòîëè÷åñêîé è ìàêñèìàëüíîé æåñòêîñòè
ìèîêàðäà â 2,5 ðàçà (Ð<0,01) è íà 42,53 % (Ð<0,05)
ñîîòâåòñòâåííî. Ýòîò ôåíîìåí ìîæíî îáúÿñíèòü êîìïåíñà-
òîðíûì óâåëè÷åíèåì ñîêðàòèòåëüíîé ôóíêöèè ñåðäöà â
äàííûõ óñëîâèÿõ, îäíàêî îíà îêàçûâàåòñÿ íåäîñòàòî÷íîé
äëÿ ïîääåðæàíèÿ àäåêâàòíîé íàñîñíîé ôóíêöèè ñåðäöà è,
áîëåå òîãî, ìîæåò ïðèâîäèòü ê èñòîùåíèþ ýíåðãåòè÷åñêèõ
ðåñóðñîâ ñåðäöà.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: β-àäðåíîðåöåïòîðû, ñîêðàòèìîñòü,
íàñîñíàÿ ôóíêöèÿ, ñåðäöå.
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INTERRELATION BETWEEN CARDIAC PUMP
FUNCTION DISTURBANCES AND CARDIAC
CONTRACTILITY AFTER βββββ-ADRENERGIC
HYPERSTIMULATION IN RATS

The complex of structural and functional changes of myocar-
dium was investigated in experiments with rats with chronic
β-adrenergic activation for 1 month. We observed substantial
attenuation of myocardial pump function, particularly
reduction of stroke volume by 38,50% (Ð<0,01), cardiac out-

put by 42,38% (Ð<0,01), and ejection fraction by 35,61%
(Ð<0,01). Furthermore, 2-fold increase of end-diastolic left
ventricular pressure (Ð<0,01) and rise of active relaxation
constant Tau by 12,91% (Ð<0,05) were observed. This indi-
cates on an impaired diastolic function of the heart that is
associated with accumulation of connective tissue elements in
myocardium and increase of its end-diastolic stiffness that
finally leads to cardiac pump function disturbances. Surpris-
ingly, myocardial contractility was considerably augmented
not only after the treatment with β-adrenergic agonist but also
on the 26th day after drug cessation. This phenomenon is asso-
ciated with elevation of dP/dt

max
 by 49,9% (Ð<0,01), 2,5-fold

increase of end-systolic elastance (Ð<0,01) as well as maximal
myocardial elastance by 42,53% (Ð<0,05). It can be explained
by compensatory influence of increased contractility that
nevertheless failed to maintain adequate cardiac pump func-
tion and furthermore it may result in depletion of cardiac energy
resource.

O.O.Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy
of Sciences of Ukraine, Kyiv

ÑÏÈÑÎÊ Ë²ÒÅÐÀÒÓÐÈ

1. Êàçüìèí Ñ.Ã. Êàðäèîäèíàìèêà è ñîêðàòèòåëüíàÿ
àêòèâíîñòü ìèîêàðäà ïðè òàìïîíàäå ñåðäöà:
Àâòîðåô. äèñ. �êàíä. ìåä. íàóê. � Ê., 1982.

2. Êîðîëü Ì.Î., Ïàâëþ÷åíêî Â.Á., Òóìàíîâñüêà Ë.Â.,
Äîñåíêî Â.ª. Äîñë³äæåííÿ âïëèâó àäðåíåðã³÷íî¿
ã³ïåðàêòèâàö³¿ íà ôîðìóâàííÿ êàðä³îãåííîãî
äåïðåñîðíîãî ðåôëåêñó ó ùóð³â // Ô³ç³îë. æóðí. �
2010. � 56, ¹2. � Ñ.102�103.

3. Ìååðñîí Ô.Ç. Ìèîêàðä ïðè ãèïåðôóíêöèè, ãèïåð-
òðîôèè è íåäîñòàòî÷íîñòè ñåðäöà. � Ì., Ìåäèöèíà,
1965. � 320 ñ.

4. Ìîéáåíêî À.À., Êàçüìèí Ñ.Ã., Ñàãà÷ Â.Ô. Ñîêðàòè-
ìîñòü è ñîêðàòèòåëüíàÿ àêòèâíîñòü ìèîêàðäà //
Ôèçèîë. æóðí. � 1984. � 30, ¹3. � Ñ.333�345.

5. Ìåðêóëîâ Ã.À. Êóðñ ïàòîëîãîãèñòîëîãè÷åñêîé
òåõíèêè. � Ë., Ìåäèöèíà, 1955. � 423 ñ.

6. Ñâèùåíêî Å.Ï., Ìàòîâà Å.À. Äèàñòîëè÷åñêàÿ
ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü // Ñåðäå÷. íåäîñòà-
òî÷íîñòü. � 2009. � ¹1. � Ñ.47�54.

7. Øòåãìàí Î.À., Òåðåùåíêî Þ.À. Ñèñòîëè÷åñêàÿ è
äèàñòîëè÷åñêàÿ äèñôóíêöèè ëåâîãî æåëóäî÷êà �
ñàìîñòîÿòåëüíûå òèïû ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè
èëè äâå ñòîðîíû îäíîãî ïðîöåññà? // Êàðäèîëîãèÿ. �
2004. � ¹2. � Ñ.82�86.

8. Anwar A., Schlüter K.D., Heger J., Piper H.M., Euler
G. Enhanced SERCA2A expression improves contrac-
tile performance of ventricular cardiomyocytes of rat
under adrenergic stimulation // Pflug. Arch. � 2008. �
457, ¹2. � P.485�491.

9. Brooks W.W., Conrad C.H. Isoproterenol-induced
myocardial injury and diastolic dysfunction in mice:
structural and functional correlates // Comp. Med. �
2009. � 59, ¹4. � P.339�343.

Ì.Î. Êóçüìåíêî, Â.Á. Ïàâëþ÷åíêî, Ë.Â. Òóìàíîâñüêà,  Â.ª. Äîñåíêî, Î.Î. Ìîéáåíêî



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2011, Ò. 57, ¹ 212

10. Burkhoff D., Mirsky I., Suga H. Assessment of sys-
tolic and diastolic ventricular properties via pressure-
volume analysis: a guide for clinical, translational, and
basic researchers // Amer. J. Physiol. Heart Circ.
Physiol. � 2005. � 289, ¹2. � P.501�512.

11. Cohn J.N., Levine T.B., Olivari M.T., Garberg V., Lura
D., Francis G.S., Simon A.B., Rector T. Plasma
norepinephrine as a guide to prognosis in patients with
chronic congestive heart failure // N. Engl. J. Med. �
1984. � 311, ¹13. � P.819�823.

12. Dorn G.W. II Novel pharmacotherapies to abrogate
postinfarction ventricular remodeling // Nat. Rev.
Cardiol. � 2009. � 6, ¹4. � P.283�291.

13. Eckhart A.D., Koch W.J. Transgenic studies of cardiac
adrenergic receptor regulation // J. Pharmacol. Exp. Ther. �
2001. � 299, ¹1. � P. 1�5.

14. Ferreira A.J., Oliveira T.L., Castro M.C., Almeida A.P.,
Castro C.H., Caliari M.V., Gava E., Kitten G.T., Santos
R.A. Isoproterenol-induced impairment of heart func-
tion and remodeling are attenuated by the nonpeptide
angiotensin-(1-7) analogue AVE 0991 // Life Sci. � 2007. �
81, ¹11. � P.916�923.

15. Flanagan E.T., Buckley M.M., Aherne C.M., Lainis
F., Sattar M., Johns E.J. Impact of cardiac hypertro-
phy on arterial and cardiopulmonary baroreflex con-
trol of renal sympathetic nerve activity in anaesthetized
rats // Exp. Physiol. � 2008. � 93, ¹9. � P.1058�1064.

16. Grimm D., Holmer S.R., Riegger G.A., Kromer E.P.
Effects of beta-receptor blockade and angiotensin II
type I receptor antagonism in isoproterenol-induced
heart failure in the rat // Cardiovasc. Pathology. � 1999. �
8, ¹6. � P.315�323.

17. Grimm M., Brown J.H. Beta-adrenergic receptor sig-
naling in the heart: role of CAMKII // J. Mol. Cell.
Cardiol. � 2010. �  48. � ¹2. � P.322-330.

18. Hata J .A.,  Will iams M.L.,  Koch W.J.  Genetic
manipulation of myocardial beta-adrenergic receptor
activation and desensitization // J. Mol. Cell. Cardiol. �
2004. � 37, ¹1. � P.11�21.

19. Heather L.C., Catchpole A.F., Stuckey D.J., Cole
M.A., Carr C.A., Clarke K. Isoproterenol induces in
vivo functional and metabolic abnormalities: similar to
those found in the infarcted rat heart // J. Physiol.
Pharmacol. � 2009. � 60, ¹3. � P.31�39.

20. Kitagawa Y., Yamashita D., Ito H., Takaki M. The
reversible effects of isoproterenol-induced hypertro-
phy on in situ left ventricular function in rat hearts //
Amer. J. Physiol. Heart Circ. Physiol. � 2004. � 287,
¹1. � P.277�285.

21. Kralova E., Mokran T., Murin J., Stankovicova T. Elec-
trocardiography in two models of isoproterenol-in-
duced left ventricular remodeling // Physiol. Res. � 2008. �
57, Suppl. 2. � P.83�89.

22. Kudej R.K., Iwase M., Uechi M., Vatner D.E., Oka
N., Ishikawa Y., Shannon R.P., Bishop S.P., Vatner S.F.
Effects of chronic beta-adrenergic receptor stimulation
in mice // J. Mol. Cell. Cardiol. � 1997. � 29, ¹10. �

P.2735�2746.
23. Lee S., Schwinger R. H., Brixius K. Genetically changed

mice with chronic deficiency or overexpression of the
â-adrenoceptors � what can we learn for the therapy
of heart failure? // Pflugers Arch. � 2008. � 455, ¹5. �
P. 767�774.

24. Lyon A. R., Rees P., Prasad S., Poole-Wilson P. A.,
Harding S.E. Stress (Takotsubo) cardiomyopathy � a
novel pathophysiological hypothesis to explain
catecholamine-induced acute myocardial stunning //
Cardiovasc. Medicine. � 2008. � 5, ¹1. � P.22�29.

25. Murad N., Tucci P.J. Isoproterenol-induced hypertro-
phy may result in distinct left ventricular changes //
Clin. Exp. Pharmacol. Physiol. � 2000. � 27, ¹5�6. �
P.352�357.

26. Nakajima-Takenaka C., Zhang G.X., Obata K., Tohne
K., Matsuyoshi H., Nagai Y., Nishiyama A., Takaki
M. Left ventricular function of isoproterenol-induced
hypertrophied rat hearts perfused with blood: mechani-
cal work and energetics // Amer. J.Physiol. Heart Circ.
Physiol. � 2009. � 297, ¹5. � P.1736�1743.

27. Osadchii O.E., Norton G. R., McKechnie R., Deftereos
D., Woodiwiss A. J. Cardiac dilatation and pump dys-
function without intrinsic myocardial systolic failure
following chronic beta-adrenoreceptor activation //
Amer. J. Physiol. Heart Circ Physiol. � 2007. � 292,
¹4. � P.1898�1905.

28. Osadchii O.E. Cardiac hypertrophy induced by sus-
tained â-adrenoreceptor activation: pathophysiologi-
cal aspects // Heart Fail. Rev. � 2007. � 12, ¹1. �
P.66�86.

29. Pacher P., Nagayama T., Mukhopadhyay P., Bátkai S.,
Kass D.A. Measurement of cardiac function using pres-
sure�volume conductance catheter technique in mice and
rats // Nat. Protoc. � 2008. � 3, ¹9. � P.1422�1434.

30. Satoh H., Tateishi H., Uchida T. Takotsubo-type car-
diomyopathy due to multivessel spasm. � In: Clinical
Aspect of Myocardial Injury: From Ischemia to Heart
Failure/ Ed. Kodama K. � Tokyo: Kagakuhyouronsya
Co, 1990. � P.56�64.

31. Segers P., Georgakopoulos D., Afanasyeva M., Cham-
pion H.C., Judge D.P., Millar H.D., Verdonck P., Kass
D.A., Stergiopulos N., Westerhof N. Conductance
catheter-based assessment of arterial input impedance,
arterial function, and ventricular-vascular interaction
in mice // Amer. J. Physiol. Heart Circ. Physiol. � 2005. �
288, ¹3. � H1157�1164.

32. Serra A.J., Santos M.H., Bocálini D.S., Antônio E.L.,
Levy R.F., Santos A.A., Higuchi M.L., Junior J.A.,
Magalhäes F.C., Baraúna V.G., Krieger J.E., Tucci P.J.
Exercise training inhibits inflammatory cytokines and
more than prevents myocardial dysfunction in rats with
sustained beta-adrenergic hyperactivity // J. Physiol. �
2010. � 588, ¹13. � P.2431�2442.

33. Song Y.H., Li B.S., Chen X.M., Cai H. Ethanol extract
from Epimedium brevicornum attenuates left ventricular
dysfunction and cardiac remodeling through down-

Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïîðóøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà òà éîãî ñêîðîòëèâîñò³



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2011, Ò. 57, ¹ 2 13

regulating matrix metalloproteinase-2 and -9 activity
and myocardial apoptosis in rats with congestive heart
failure // Int. J. Mol. Med. � 2008. � 21, ¹1. � P.117�124.

34. Spindler M., Saupe K.W., Christe M.E., Sweeney H.L.,
Seidman C.E., Seidman J.G., Ingwall J.S. Diastolic
dysfunction and altered energetics in the alpha-
MHC403/+ mouse model of familial hypertrophic
cardiomyopathy // J. Clin. Invest. � 1998. � 101, ¹8. �
P.1775�1783.

35. Suga H. Ventricular energetics // Physiol. Rev. � 1990. �
70, ¹2. � P.247�277.

36. Suga H. How we view systolic function of the heart:
Emax and PVA. � In: Systolic and diastolic function of
the heart/ Ed. Ingels N.B. � Amsterdam: IOS Press and
Ohmsha. � 1995. � P.215�225.

37. Sunagawa K, Maughan WL, Sagawa K. Optimal arterial
resistance for the maximal stroke work studied in iso-
lated canine left ventricle // Circulat. Res. � 1985. � 56,
¹4. � P.586�595.

38. Takeshita D., Shimizu J., Kitagawa Y., Yamashita D.,

Tohne K., Nakajima-Takenaka C., Ito H., Takaki M.
Isoproterenol-induced hypertrophied rat hearts: does
short-term treatment correspond to long-term treat-
ment? // J. Physiol. Sci. � 2008. � 58, ¹.3. � P.179�188.

39. Webb I.G., Nishino Y., Clark J.E., Murdoch C., Walker
S.J., Makowski M.R., Botnar R.M., Redwood S.R.,
Shah A.M., Marber M.S. Constitutive glycogen syn-
thase kinase-3α/β activity protects against chronic â-
adrenergic remodelling of the heart // Cardiovasc. Res.  �
2010. � 87 ¹3. � P.494�503.

40. Zhang G.X., Kimura S., Nishiyama A., Shokoji T.,
Rahman M., Yao L., Nagai Y., Fujisawa Y., Miyatake
A., Abe Y. Cardiac oxidative stress in acute and chronic
isoproterenol-infused rats // Ibid. � 2005. � 65 ¹1. �
P.230�238.

41. Zhang G.X., Ohmori K., Nagai Y., Fujisawa Y.,
Nishiyama A., Abe Y., Kimura S. Role of AT1 receptor
in isoproterenol-induced cardiac hypertrophy and oxi-
dative stress in mice // J. Mol. Cell. Cardiol. � 2007. �
42, ¹4 � P.804�811.

²í-ò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. Î.Î. Áîãîìîëüöÿ ÍÀÍ Óêðà¿íè, Êè¿â
Kuzmenko@biph.kiev.ua

Ìàòåð³àë íàä³éøîâ äî
ðåäàêö³¿ 16.11.2010

Ì.Î. Êóçüìåíêî, Â.Á. Ïàâëþ÷åíêî, Ë.Â. Òóìàíîâñüêà,  Â.ª. Äîñåíêî, Î.Î. Ìîéáåíêî


