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Èîíû êàëüöèÿ (Ca2+) èãðàþò êëþ÷åâóþ ðîëü â ôîðìèðîâàíèè ýëåêòðè÷åñêèõ è ñîêðàòè-
òåëüíûõ îòâåòîâ ñåðäöà. Ïðè ïîìîùè êîíôîêàëüíîé ëàçåðíîé ìèêðîñêîïèè â ñóáýïèêàð-
äèàëüíûõ ñëîÿõ ìèîêàðäà èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà êðûñû â óñëîâèÿõ ãèïîêñèè íàáëþäà-
ëîñü ïîÿâëåíèå ðàñïðîñòðàíÿþùèõñÿ ñïîðàäè÷åñêèõ êàëüöèåâûõ âîëí. Ìèêðîýëåêòðîäíîå
êàðòèðîâàíèå ïîâåðõíîñòè ìèîêàðäà èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà â òåõ æå óñëîâèÿõ ïîêàçàëî,
÷òî ïîìèìî èçìåíåíèÿ ôîðìû ðåãèñòðèðóåìûõ ðèòìè÷åñêèõ âíåêëåòî÷íûõ ïîòåíöèàëîâ
äåéñòâèÿ ïðîèñõîäèò ôîðìèðîâàíèå ýêñòðàñèñòîëè÷åñêèõ àáåððàíòíûõ ýëåêòðè÷åñêèõ îò-
âåòîâ. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè âîâëå÷åíèÿ àíîìàëüíîãî îñâî-
áîæäåíèÿ Ca2+ èç ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà â ïðîöåññ àðèòìîãåííîé àêòèâíîñòè
ñåðäöà íà ôîíå ãèïîêñè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ.
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Calcium ions (Ca2+) play a key role in the formation of electrical and contractile heart respon-
ses. The appearance of sporadic calcium waves propagating in subepicardial layers of the miocar-
dium of an isolated rat heart was observed under hypoxia conditions by means of confocal laser
scanning microscopy. Microelectrode mapping of the myocardial surface of an isolated heart un-
der the same conditions showed that in addition to changing the shape of the recorded rhythmic
extracellular action potentials, extrasystolic aberrant electric responses are formed. The obtained
data testify to the possibility of involving an abnormal release of Ca2+ from the sarcoplasmic reti-
culum in the process of arrhythmogenic activity of the heart against a background of hypoxic action.
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Èíòåãðàëüíîå îñâîáîæäåíèå Ca2+ èç ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà (ÑÐ)
âñëåä çà ðàñïðîñòðàíÿþùèìñÿ ïî âîçáóäèìîé ìåìáðàíå êàðäèîìèîöèòîâ ïîòåí-
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öèàëàìè äåéñòâèÿ (ÏÄ) ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ôàêòîðîì, èíèöèèðóþùèì ñîêðà-
òèòåëüíûé îòâåò. Ïðè ðÿäå íåáëàãîïðèÿòíûõ óñëîâèé è/èëè ïðè îòäåëüíûõ ñåð-
äå÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ íàáëþäàþòñÿ àíîìàëüíûå ôîðìû îñâîáîæäåíèÿ êàëüöèÿ èç
ÑÐ, ÷òî ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ïðè÷èíîé àðèòìîãåíåçà [1]. Îäíîé èç ôîðì òàêîãî àíîìà-
ëüíîãî îñâîáîæäåíèÿ ÿâëÿþòñÿ ñïîíòàííûå ïðîñòðàíñòâåííî-âðåìåíí *ûå èçìåíå-
íèÿ óðîâíÿ Ca2+ â öèòîïëàçìå (ñïîðàäè÷åñêèå Ca2+-âîëíû), íàáëþäàåìûå êàê â
èçîëèðîâàííûõ êàðäèîìèîöèòàõ [2, 3], òàê è â îïûòàõ in situ, âêëþ÷àÿ ïåðôóçèðó-
åìîå ñåðäöå [4, 5]. Îäíàêî èñòî÷íèêè ýòèõ âîëí, óñëîâèÿ èõ ïîÿâëåíèÿ, à òàêæå èõ
ðîëü è âëèÿíèå íà ñåðäå÷íóþ ôóíêöèþ èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî. Èçâåñòíî, ÷òî ãè-
ïîêñèÿ ñåðäå÷íîé ìûøöû ÷àñòî ñîïðîâîæäàåòñÿ òàõèêàðäèåé, ãðóïïîâûìè ýêñò-
ðàñèñòîëàìè, ïðèñòóïàìè ïàðîêñèçìàëüíîãî íàðóøåíèÿ ðèòìà. Â êàêîé ñòåïåíè
óêàçàííûå íàðóøåíèÿ ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ ïîÿâëåíèåì Ca2+-âîëí, îñòàåòñÿ íå-
èçâåñòíûì. Öåëüþ ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â âûÿñíåíèè, ìîæåò ëè ãèïîêñèÿ êàê
îäèí èç ôàêòîðîâ ïîâðåæäåíèÿ ìèîêàðäà ÿâëÿòüñÿ òðèããåðîì ñïîðàäè÷åñêèõ
Ca2+-âîëí, è åñëè òàê, òî ìîãóò ëè ýòè âîëíû îêàçûâàòü îáðàòíîå âëèÿíèå íà
ýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü èíòàêòíûõ êàðäèîìèîöèòîâ â ðàáîòàþùåì ñåðäöå.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Âñå ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëèñü â ñîîòâåòñòâèè ñ «Ïðàâèëàìè ïðîâåäåíèÿ ðà-
áîò ñ ïîäîïûòíûìè æèâîòíûìè», óòâåðæäåííûìè êîìèññèåé ïî ýòèêå Èíñòèòó-
òà ýâîëþöèîííîé ôèçèîëîãèè è áèîõèìèè èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà ÐÀÍ. Êðûñû-ñàì-
öû ëèíèè Âèñòàð ñîäåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ. Àíåñòåçèþ îñó-
ùåñòâëÿëè âíóòðèáðþøèííûì ââåäåíèåì óðåòàíà (1000 ìã/êã). Ýêñïåðèìåíòû
ïðîâîäèëèñü íà èçîëèðîâàííûõ ñåðäöàõ êðûñ â óñëîâèÿõ ñîõðàíåííîãî ñèíóñî-
âîãî ðèòìà, ïåðôóçèðóåìûõ ïî ìåòîäó Ëàíãåíäîðôà â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàíåå îïè-
ñàííîé ìåòîäèêîé [6, 7].

Ñ èñïîëüçîâàíèåì ëàçåðíîãî ñêàíèðóþùåãî êîíôîêàëüíîãî ìèêðîñêîïà Leica
TCS SP5 è ìèêðîýëåêòðîäíîé âíåêëåòî÷íîé ðåãèñòðàöèè áûëè âûïîëíåíû èñ-
ñëåäîâàíèÿ îïòè÷åñêèõ è ýëåêòðè÷åñêèõ îòâåòîâ êàðäèîìèîöèòîâ ñóáýïèêàðäè-
àëüíûõ ñëîåâ ìèîêàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà ïðè íîðìîêñèè (ïåðôóçèÿ ñåðäöà
àýðèðóåìûì ðàñòâîðîì) è ãèïîêñèè (ïåðôóçèÿ ñåðäöà íåàýðèðóåìûì ðàñòâîðîì).
Ñêîðîñòü ïåðôóçèè ñîñòàâëÿëà 5—7 ìë/ìèí. Óäàëåíèå èç ýêñïåðèìåíòàëüíîé
êàìåðû èçáûòî÷íîãî ðàñòâîðà îñóùåñòâëÿëîñü ÷åðåç ñèëèêîíîâóþ òðóáî÷êó äèà-
ìåòðîì 1 ìì, ïîäêëþ÷åííóþ ê àñïèðàòîðó. Äëÿ ïåðôóçèè èñïîëüçîâàëñÿ ðàñòâîð
Òèðîäå, ñîäåðæàùèé (ìÌ): 140 NaCl, 4.5 KCl, 1 CaCl2, 1 MgCl2, 10 HEPES, 10 ãëþ-
êîçà, pH 7.2—7.4. Óñòðàíåíèå ñîêðàòèòåëüíûõ îòâåòîâ îáåñïå÷èâàëîñü äîáàâëå-
íèåì â ïåðôóçèðóþùèé ðàñòâîð áëîêàòîðà ìèîçèíîâîé ÀÒÔàçû áóòàíåäèîíìî-
íîêñèìà (BDM, Sigma) â êîíöåíòðàöèè 20 ìÌ. Àýðàöèÿ ðàñòâîðà îñóùåñòâ-
ëÿëàñü êàðáîãåíîì (5 % CÎ2 è 95 % Î2). Âñå ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëèñü ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Äëÿ ðåãèñòðàöèè ýëåêòðè÷åñêèõ îòâåòîâ èñïîëüçîâàëàñü
îïèñàííàÿ ðàíåå àâòîðñêàÿ ìåòîäèêà ìèêðîýëåêòðîäíîãî êàðòèðîâàíèÿ íàðóæíîé
ïîâåðõíîñòè ìèîêàðäà — narrow tipped pipettes loose patch [6, 7] — ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ìèêðîýëåêòðîäîâ ñ äèàìåòðîì êîí÷èêà 5 ìêì. Ïåðåìåùåíèå ìèêðîýëåêò-
ðîäà, ñîåäèíåííîãî ñ âõîäîì óñèëèòåëÿ ÀM-1500 (National Instruments, ÑØÀ),
îñóùåñòâëÿëîñü ïðè ïîìîùè ìèêðîìàíèïóëÿòîðà NMH-21 (Narishige, ßïîíèÿ).
Çàïèñü äàííûõ, õðàíåíèå è îáðàáîòêà ïðîèçâîäèëàñü ïðè ïîìîùè àíàëîãî-öèô-
ðîâîãî ïðåîáðàçîâàòåëÿ NI USB-6211 (National Instruments, ÑØÀ) è ïðîãðàììíî-
ãî ïàêåòà Clampfit è Origin 7.5. Â ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ ñ ìèêðîýëåêòðîäíûì êàð-
òèðîâàíèåì áûëî èññëåäîâàíî 5 ñåðäåö, â êàæäîì èç êîòîðûõ áûëî âûïîëíåíî
îò 8 äî12 îòâåäåíèé îò ðàçëè÷íûõ çîí èõ ïðàâûõ æåëóäî÷êîâ ñ ïîøàãîâûì ñìå-
ùåíèåì êîí÷èêà ìèêðîýëåêòðîäà íà 50—100 ìêì. Ïðè ïðîâåäåíèè ñïåêòðàëüíî-
ãî àíàëèçà ñ èñïîëüçîâàíèåì êîíôîêàëüíîãî ìèêðîñêîïà áûëè âûáðàíû ó÷àñòêè
ïîâåðõíîñòè ìèîêàðäà ïðàâûõ æåëóäî÷êîâ ðàçìåðîì 400 � 400 ìêì îò 3 èçîëè-



ðîâàííûõ ñåðäåö. Ñåðäöà ïîìåùàëèñü íà ñïåöèàëüíûå ÷àøå÷êè Ïåòðè. Â âû-
áðàííûõ ó÷àñòêàõ ïðîèçâîäèëàñü ðåãèñòðàöèÿ èçìåíåíèé èíòåíñèâíîñòè ôëóî-
ðåñöåíöèè çàãðóæåííîãî â ñåðäöå êàëüöèé-÷óâñòâèòåëüíîãî êðàñèòåëÿ Fluo-4 âî
âðåìåíè (ðåæèì xyt) â òå÷åíèå 110 ñ ñ âðåìåíí *ûì ðàçðåøåíèåì 25 êàäðîâ/ñ.
Ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë èçìåðÿëñÿ â îïðåäåëåííûõ îáëàñòÿõ èíòåðåñà (region of
interest, ROI), ðàñïîëàãàþùèõñÿ, êàê ïðàâèëî, â ïðåäåëàõ îòäåëüíûõ êàðäèî-
ìèîöèòîâ. Ïðåäñòàâëåííûå â òåêñòå è íà ðèñóíêàõ äàííûå ïðèâåäåíû â âèäå
ñðåäíèõ çíà÷åíèé âåëè÷èí ñ èõ ñòàíäàðòíûìè îøèáêàìè. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó çíà÷å-
íèÿìè â êîíòðîëüíîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïàõ îöåíèâàëè êàê äîñòîâåðíûå
ïðè p < 0.05 (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïòèêî-ôëóîðåñöåíòíûå èññëåäîâàíèÿ. Â óñëîâèÿõ íîðìîêñèè â êàðäèîìèî-
öèòàõ ïîâåðõíîñòè ìèîêàðäà ïðàâûõ æåëóäî÷êîâ âñåõ èññëåäîâàííûõ ñåðäåö íà-
áëþäàëèñü òîëüêî èíòåãðàëüíûå êàëüöèåâûå ñèãíàëû, ñîîòâåòñòâóþùèå ñèíóñî-
âîìó ðèòìó (0.5—1 Ãö). ×åðåç 15—20 ìèí ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ àýðàöèè íàáëþäà-
ëîñü ïîÿâëåíèå ëîêàëüíûõ çîí ïîâðåæäåíèÿ, õàðàêòåðèçóþùèõñÿ óâåëè÷åííûì
÷èñëîì êàðäèîìèîöèòîâ ñ ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì èîíîâ Ca2+ è ôîðìèðóþ-
ùèõ, íà ôîíå ñèíóñîâîãî ðèòìà, ñïîðàäè÷åñêèå Ca2+-âîëíû. Íà ðèñ. 1 ïðåäñòàâ-
ëåíû ïðèìåðû îïòè÷åñêèõ èìèäæåé ýïèêàðäèàëüíîãî ó÷àñòêà ìèîêàðäà ïðàâîãî
æåëóäî÷êà èçîëèðîâàííîãî ðàáîòàþùåãî ñåðäöà êðûñû ïðè íîðìîêñèè è ãèïîê-
ñèè. Èíòåðåñíî, ÷òî òàêèå çîíû ïîâðåæäåíèÿ íîñèëè «î÷àãîâûé» õàðàêòåð è ÷å-
ðåäîâàëèñü ñ çîíàìè êàðäèîìèîöèòîâ, ñîõðàíÿþùèõ ñèíóñîâûé ðèòì îñâîáîæ-
äåíèÿ Ca2+, áåç ôîðìèðîâàíèÿ Ca2+-âîëí. ×àñòîòà ñïîðàäè÷åñêèõ âîëí ê 30-é ìè-
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Ðèñ. 1. Ïîêàäðîâàÿ ðàçâåðòêà âèäåîèçîáðàæåíèÿ îïòè÷åñêèõ ñðåçîâ ýïèêàðäèàëüíîãî ó÷àñò-
êà ìèîêàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà èçîëèðîâàííîãî ðàáîòàþùåãî ñåðäöà êðûñû ïðè íîð-
ìîêñèè (âåðõíÿÿ ïàíåëü) è ÷åðåç 20 ìèí ïîñëå íà÷àëà ãèïîêñèè (íèæíÿÿ ïàíåëü). Íà òðåõ ïî-
ñëåäíèõ êàäðàõ íèæíåé ïàíåëè îò÷åòëèâî âèäíû êàëüöèåâûå âîëíû â èíäèâèäóàëüíûõ êàð-

äèîìèîöèòàõ.
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íóòå ãèïîêñèè ñîñòàâëÿëà â ñðåäíåì 2.6 + 0.1 (3 ñåðäöà, 12 ROI) âîëí â ñåêóíäó è
ñîïðîâîæäàëàñü ïîâûøåíèåì êîíöåíòðàöèè Ca2+ â öèòîçîëå. Ñïîðàäè÷åñêèå
âîëíû ìîãëè ôîðìèðîâàòüñÿ, ðàñïðîñòðàíÿòüñÿ è çàòóõàòü êàê â ïðåäåëàõ åäè-
íè÷íûõ êàðäèîìèîöèòîâ, òàê è ðàñïðîñòðàíÿòüñÿ îò îäíîãî êàðäèîìèîöèòà ê
äðóãîìó êàê â ïîïåðå÷íîì, òàê è â ïðîäîëüíîì íàïðàâëåíèè. Ýòè âîëíû ïîÿâ-
ëÿëèñü, êàê ïðàâèëî, â çîíàõ, ìàêñèìàëüíî ïðèáëèæåííûõ ê çîíå èøåìè÷åñêîãî
ïîâðåæäåíèÿ â ñðåäíåì ÷åðåç 50—100 ìñ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ñèñòîëè÷åñêîãî âû-
áðîñà Ca2+. Êàê ïîêàçàíî íà ðèñ. 2, íà ôîíå ðîñòà êîíöåíòðàöèÿ Ca2+ â öèòîçîëå
è ïîÿâëåíèÿ Ca2+-âîëí â êàðäèîìèîöèòàõ â óñëîâèÿõ ãèïîêñèè íàáëþäàëîñü ñó-
ùåñòâåííîå óêîðî÷åíèå âðåìåíè ïîëóñïàäà èíòåãðàëüíûõ ñèñòîëè÷åñêèõ êàëü-
öèåâûõ îòâåòîâ. Â ñðåäíåì âðåìÿ ïîëóñïàäà èíòåãðàëüíûõ ñèñòîëè÷åñêèõ êàëü-
öèåâûõ îòâåòîâ ñíèæàëîñü íà ôîíå 30 ìèí ãèïîêñèè ñ 382 ± 42 äî 212 ± 47 ìñ.
Èíòåíñèâíîñòü ôëóîðåñöåíöèè Ca2+-âîëí íà ýòîì ôîíå ñîñòàâëÿëà â ñðåäíåì
23 ± 8 % (3 ñåðäöà, 23 ROI). Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû óêàçûâàþò íà òî, ÷òî ãèïî-
êñèÿ ìîæåò ÿâëÿòüñÿ íå òîëüêî òðèããåðîì çàïóñêà ñïîðàäè÷åñêèõ Ca2+-âîëí, íî è
òî, ÷òî ýòè âîëíû ìîãóò âûçûâàòü ïîñëåäóþùèå àíîìàëèè â âûñâîáîæäåíèè
êàëüöèÿ èç ÑÐ íà óðîâíå èíòåãðàëüíûõ îòâåòîâ, èíèöèèðîâàííûõ ðàñïðîñòðà-
íÿþùèìèñÿ ÏÄ.

Ìèêðîýëåêòðîäíûå èññëåäîâàíèÿ. Â ðàçëè÷íûõ çîíàõ ñóáýïèêàðäèàëüíûõ
ñëîåâ ìèîêàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà â àýðèðóåìîì ñåðäöå ðåãèñòðèðîâàëèñü âíå-
êëåòî÷íûå àâòîðèòìè÷åñêèå ÏÄ ñî ñðåäíåé àìïëèòóäîé 6.1 ± 0.6 ìÂ (5 ñåðäåö,
42 ðåãèñòðàöèè îò îòäåëüíûõ çîí ñ øàãîì ñìåùåíèÿ êîí÷èêà ìèêðîýëåêòðîäà
50—100 ìêì). Íà ðèñ. 3 ïðåäñòàâëåíû ïðèìåðû çàïèñåé ïîñëåäîâàòåëüíûõ ìèê-
ðîýëåêòðîäíûõ ðåãèñòðàöèé ÏÄ îò òðåõ ðàçëè÷íûõ ñàéòîâ íà ïîâåðõíîñòè ìèî-
êàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà îäíîãî è òîãî æå ñåðäöà â êîíòðîëå è íà ôîíå 30 ìèí
ãèïîêñè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ. Âèäíî, ÷òî â êîíòðîëå àìïëèòóäíî-âðåìåíí *ûå
õàðàêòåðèñòèêè ðåãèñòðèðóåìûõ ÏÄ ïðàêòè÷åñêè íå çàâèñÿò îò çîíû èõ ðåãèñò-
ðàöèè. Ïðè ðàçâèòèè ãèïîêñèè íà ôîíå ñîõðàíÿþùåãîñÿ ñèíóñîâîãî ðèòìà âíå-
êëåòî÷íûõ ÏÄ â îòäåëüíûõ çîíàõ ìèîêàðäà íàáëþäàëîñü ïîÿâëåíèå ýêñòðàñè-
ñòîëüíûõ àáåððàíòíûõ ýëåêòðè÷åñêèõ îòâåòîâ, ñóùåñòâåííî âàðüèðóþùèõ â
çàâèñèìîñòè îò ëîêàëèçàöèè êîí÷èêà ìèêðîýëåêòðîäà. Ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ âðå-
ìåíè ãèïîêñèè ïðèñõîäèëî äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå àïëèòóäû ðåãèñòðèðóåìûõ
ÏÄ ñèíóñîâîãî ðèòìà. Íà 30-é ìèíóòå ãèïîêñèè àìïëèòóäà ÏÄ ñíèæàëàñü äî
84.4 ± 8 % ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ (5 ñåðäåö, 36 è 27 çîí ðåãèñòðàöèè ñîîòâåò-
ñòâåííî). Îäíîâðåìåííî íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå èõ äëèòåëüíîñòè (äî 133.1 ±
± 7 % ê êîíòðîëþ) êàê çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ äëèòåëüíîñòè âîñõîäÿùåé ôàçû, òàê è

Ðèñ. 2. Ïðèìåðû çàïèñåé àìïëèòóäíî-âðåìåíí*ûõ õàðàêòåðèñòèê êàëüöèåâûõ îòâåòîâ â òè-
ïè÷íûõ îáëàñòÿõ èíòåðåñîâ (ROI) ó÷àñòêîâ ìèîêàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà èçîëèðîâàííîãî
ñåðäöà êðûñû ïðè íîðìîêñèè è ÷åðåç 20 ìèí ïîñëå íà÷àëà ãèïîêñèè. Â ïîñëåäíåì ïðèìåðå
îò÷åòëèâî çàìåòíî ïîÿâëåíèå ñïîðàäè÷åñêèõ êàëüöèåâûõ âîëí è óêîðî÷åíèå ñïàäà ñèñòîëè-

÷åñêèõ êàëüöèåâûõ îòâåòîâ.

Ïî âåðòèêàëüíîé îñè — âðåìÿ (èíòåíñèâíîñòü ôëóîðåñöåíöèè, óñë. åä.); ïî ãîðèçîíòàëüíîé îñè —
âðåìÿ, ñ.



çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ äëèòåëüíîñòè ôàçû ñïàäà. Îäíîâðåìåííî íàáëþäàëcÿ ðîñò
àìïëèòóäû ýêñòðàñèñòîëüíûõ îòâåòîâ è ïåðåõîä îò èõ ýïèçîäè÷åñêîãî õàðàêòåðà
ê ðèòìîãåííîìó. Ïðè ýòîì ÷àñòîòà âåäóùåãî ñèíóñîâîãî ðèòìà ïðàêòè÷åñêè íå
ìåíÿëàñü.

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî íàðóøåíèå áàëàíñà ìåæäó
óòå÷êîé è îáðàòíûì çàõâàòîì êàëüöèÿ ìîæåò áûòü ïðåäøåñòâåííèêîì ìíîãèõ
ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, â òîì ÷èñëå âåäóùèõ ê ïîÿâëåíèþ àðèòìîãåííûõ
êàëüöèåâûõ âîëí [5, 11]. Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ìîæíî ïðèéòè ê çà-
êëþ÷åíèþ, ÷òî ãèïîêñèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç òàêèõ ñîñòîÿíèé, âûçûâàþùèõ àíî-
ìàëüíîå îñâîáîæäåíèå êàëüöèÿ, è ïðîÿâëÿþùååñÿ â âèäå ðàñïðîñòðàíÿþùèõñÿ
ïî êàðäèîìèîöèòàì è ìåæäó íèìè ñïîðàäè÷åñêèõ êàëüöèåâûõ âîëí. Ïîÿâëåíèå
òàêèõ âîëí ïðîñõîäèò íà ôîíå óâåëè÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè Ca2+ â öèòîïëàçìå, ÷òî
ñîîòâåòñòâóåò äàííûì äðóãèõ àâòîðîâ [1, 4, 8]. Óâåëè÷åíèå öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî
Ca2+ ïðè ãèïîêñè÷åñêîì âîçäåéñòâèè ìîæíî ñâÿçûâàòü ñ ðàñòóùèì äåôèöèòîì
ÀÒÔ è êàê ñëåäñòâèå çàìåäëåíèåì ñêîðîñòè îáðàòíîãî çàõâàòà Ca2+ çà ñ÷åò ñíè-
æåíèÿ ïðîäóêòèâíîñòè ðàáîòû Ca2+-ÀÒÔàçû ÑÐ (SERCA2).

Ýòè âîëíû ìîãóò äîïîëíèòåëüíî ïîâûøàòü ýëåêòðîãåííóþ àêòèâíîñòü ìåìá-
ðàíû êàðäèîìèîöèòîâ è, âåðîÿòíî, ñëóæèòü â êà÷åñòâå ñóáñòðàòà äëÿ ôîðìèðî-
âàíèÿ ñåðäå÷íîãî àðèòìîãåíåçà. Ïðåäïîëîæèòåëüíî òàêèå èçìåíåíèÿ ìîãóò áûòü
îáóñëîâëåíû àêòèâàöèåé ýëåêòðîãåííîãî Na+/Ca2+-îáìåííèêà (NCX) [2, 3], âå-
äóùåé ê óâåëè÷åíèþ ñêîðîñòè ýêñòðóçèè Ca2+ èç öèòîïëàçìû (è ñîîòâåòñòâåííî
ê íàáëþäàåìîìó íàìè óêîðî÷åíèþ âðåìåíè ñïàäà ôëóîðåñöåíòíîãî êàëüöèå-
âîãî ñèãíàëà). Îäíîâðåìåííî â ñèëó ýëåêòðîãåííîãî õàðàêòåðà NCX âîçíèêà-
þò äîïîëíèòåëüíûå âõîäÿùèå òðàíñìåìáðàííûå Na+-òîêè è èíèöèèðóþùèå ïî-
âòîðíûå îòâåòû. Îäíàêî áîëåå äåòàëüíûé àíàëèç ìåõàíèçìîâ, ëåæàùèõ êàê â
îñíîâå ïîÿâëåíèÿ ñïîðàäè÷åñêèõ êàëüöèåâûõ âîëí, òàê è àáåððàíòíûõ ýëåêò-
ðè÷åñêèõ îòâåòîâ, íóæäàåòñÿ â ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. Â ÷àñò-
íîñòè, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî áëîêèðîâàíèå èëè îãðàíè÷åíèå àêòèâíîñòè
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Ðèñ. 3. Ïðèìåðû çàïèñåé âíåêëåòî÷íûõ ÏÄ, ïîñëåäîâàòåëüíî ðåãèñòðèðóåìûõ îò òðåõ ðàç-
ëè÷íûõ çîí íàðóæíîé ïîâåðõíîñòè ìèîêàðäà ïðàâîãî æåëóäî÷êà ïðè íîðìîêñèè è ÷åðåç

30 ìèí ïîñëå íà÷àëà ãèïîêñèè.

Ïî âåðòèêàëüíîé îñè — âðåìÿ (àìïëèòóäà, ìÂ); ïî ãîðèçîíòàëüíîé îñè — âðåìÿ, ìñ.
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NCX-îáìåííèêà ìîæåò ñíèæàòü àðèòìîãåííûå ïðîÿâëåíèÿ ïðè ãèïîêñè÷åñêèõ
âîçäåéñòâèÿõ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà â ðàìêàõ òåìû ãîñçàäàíèÿ ¹ ÀÀÀÀ-À18-118012290371-3.
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