
OTЗЬIB oФиЦиAЛЬIIoгo OПIIOнЕIITA

ДoкTopa биoлoгичeскиx нayк' пpoфeссopa
МЕFIДxtЕPI4IДtoГo AЛЕКCAHДPA MAPкbBиIIA

нa ДиссеpTaциoннyЮ paбoTy МИPoHIoк ИPИHЬI CЕPГЕЕBнЬI
нa TrMy: <<МexaниЗМЬI Baзo - 14 КapДИoTpolIнЬIx эффектoB кooрДинaЦиoннЬIХ
с o еДинен иЙ aцeтилсaJlициЛовой киcJIoTЬI), Пp е.цсTaBЛ еI{нyIo нa с oиск a1Иe

yvенoй cTеПени кaI{Ди.цaT a 6иo лoгиЧe cкиx нayк Пo сПеци€lJIЬI{oсTи
1.5.5 _ ФизиoлоГиЯ чеЛoBекa и xtиBoTIIЬIx

AктyaльнoсTЬ TеMЬI иссЛrДoB aНИЯ.

B ПoсЛеДние ГoДЬI неПpекpaщaloщегoсЯ иIITеprсa иссЛе.цoBaтелей И
кЛиницисToB к иЗyчению BoзМo)кнoсTи ПpиМененИЯ aЦeTLIЛс€tJIициЛoвoй кисЛoTЬI
(ACк) Пpи сеp,цечнo-сoсyдистoй пaToЛoгиYI, f*oЯBИЛисЬ paбoтьt, paсшиpЯЮщие
Пpе.цсTaBЛения o TеpaПrBTических свoйствax ACк И еr кoopДинaЦиoннЬtx
сoединений пpи сеpДечнo.сoсyДисTЬIx ПaToЛoГияX. Эти BoI]poсЬI кaсaloTсЯ
BЛИЯIJИЯ ACк нa ГeMoсTaз B цеЛoМ, aКTИBИЗaциIo Tpoмбoцитoв и ее BЛияние нa

фapмaкoлoГическиХ

сoсyДисToй системьr.

BЬIзЬIBarT

мoдификaЦkILI

биoлoгическoй

Pеrшение

oднaкo сЛeДyеT .TМеTиTЬ нeЗнaчиTеЛьнoe кoЛиЧrсTBo иссЛеДoB aниЙ
BЛИЯНИЯ ACк и ее сoеДинeниЙ нa пoкaзaTели paбоTЬI сеpДцa и пepифеpическoгo,

cЛизисTyIо )кеЛyДкa. УстaнoвлеHIIЬIr B IIaсToящer BpеМЯ пoбoчньrе эффектьl
aцеTиЛсaЛициЛoBoЙ кисЛoTЬI ДикTyloТ Пoиск €tЛЬTepнaTиBнЬIх

cpеДсTB' ПpиМенЯеМЬIХ Пpи зaбoлевaшИЯX сеpДечнo-

B cBЯЗИ c этиM, aкTy€LJIЬIIoстБ темы .цисcеpтaциoннoй

низкoй ToксичнoсTЬIo LI BЬIсoкoй безoпaснocTЬЮ пo

фoне снижения пoбoчньrx эффектoв MoЛекyЛЬI-

paбoтьI Иpиньт Cеpгеевньt Миpoнroк кMеxaнизмьr Baзo. И кaрДиoTpoПнЫХ
эффектoв кoopДинaЦиoннЬIХ сoединений aЦеTиJIсЕLJIициловOй киcЛoTЬI)) нr

сoмнений: yчиTЬIBaЯ BЬIсoкие сиHTеTические BoЗМoжнoсTи Пpи
сoединений ACк, ПеPсп.кTиBIIЬIМ ЯBЛЯеTся скpининг

aкTиBIIoсTи ее нoBЬIХ кoopдинaциoннЬIx сoеДинений.

эToГo BoПpoсa МoяtеT pеIпиTЬ пpoблемy П.BЬIIIени,I
TеpaПеBTиЧескoГo ПoTе}IЦиaJIa эффектиBнЬIx ЛекapсTBе}I}IЬIХ ПprпapaToB IlogoГo
ПoкoЛrниЯ, oблaДaтoщиx

сpaBIIrниЮ с ACк нa

ITреДЦIесTBеI{никa.

B ТoМ чисЛе кoжнoГo кpoвooбpaщениЯ, ЧTo Hе fIoЗBoЛяеT BскpЬITЬ МеxaниЗMЬI



эффектoв

Пoэтoмy BoПpoсЬI, ITo.цIlяTЬIe B pеЦензиpyeмoй ДиссеpTaциoннoй paбoтe, бeз

сOМIIеHия, aкTyЕtJIЬнЬI, a сaМa paботa и IToЛrIeIIHЬIe в ней pезyЛЬTaTЬI paсшиpяIoT

ПpеДсTaBIIeНИЯ o BЛиЯнии кoop.цинaциoI{HЬIх сoеДинeниЙ ACК с МеT€lЛЛaMи Ha

цrHTp€LЛЬнyЮ и пеpифepиЧескyЮ ГеМo.цинaMикy.

1. Hayннaя нoBиЗнa. B .циссеpTaциoннoй paбoте И.С. Mиpонroк BIISpBЬIе

ПoкaЗaнo, чTo tIoBЬIе кoop.цинaциoннЬIе сoеДинения ACк c p€BIrЬIМи

BкЛIoчrнHЬIМи МикpoЭJIеМеHTaMи oблaдaroт paзнЬIМи И кaЧесTBенI{o нoBЬIМи Пo
cpaBl{ениto с ACК BaЗo- и кap.циoTpoПtlЬIми эффектaми. Пpи ПpoBеДенИИ a1aЛИЗa
(сTpyкTypa-эффeкт) yсTaI{oBЛенo' ЧTo Пpи BкJIЮчении B МoЛeкyЛy AСК кaTиoнoB

МеTaJIЛoB (кoбaльтa, цинкa, никеля иЛи МapГaнцa) сoe.цинения ACК B зaBисиМoсTи

oT BBеДеHнoГo МикpoЭЛеMенTa спoсoб стByIoT мoдифик aЦИИ эф фектoв МoЛекyЛЬI-

ПPе.цшесTBеIIницЬI нa ПoкaзaTеЛи цeнтpaльнoй И пеpифеpическoй (кожнoй)

ГrMoДиIIaМики, пpиBo.цящиr к изMrненияМ ПoкzlзaTелeй элекTpoкapДиoгpaММЬI

сеpДцa, чaсToTЬI сеpДrчHЬIx сoкpaщений, apTеpиaЛЬнoГo ДaBлеIIия, кoжнoй
MикpoциpкyЛяЦии. Пoкaзaнo, чTo TесTиpyеМЬIе сoеДинения мoдифициpyloT
BЛИЯъII4} ACк нa изMенение мopфoлoГИИ cЛLlЗkIстoй oбoлoчки жеЛy.цкa (Co)к) y
ЭксПrpиMеIITuLПЬнЬIx }киBOTHЬIх' снижaЯ действие ACк. Устaновленo, чTo
иЗМенения ПoкaЗaTелей Це}ITp€LЛЬнoЙ и пеpифеpическoй (кoт<нoй) ГеМoДинaМики

лaбopaтopнЬIx )киBoTHЬIX ПoД BЛияниеM ACк И caJIИЦИЛaToB зaBисЯT oT .цoЗЫ и
ПpoДoЛжиTелЬнoсTи ИX BBe.цения BкJIIoченнoгo MикpoэлеМеI{Ta B сoсTaBе
кoMПЛекснoГo сoe'цинeниЯ.

Cтeпeнь oбoснoвaннoсTи k| ДoсToBeрHoсTи нayЧнЬIх пoлoясений'
BьlBoДoB и peкo*eндaций, сфopмyлиpoBaннЬlх B ДиссеpTaции.

loстoвepнoсTь pезyлЬTaToB иссле.цoBa}IиЯ никaких сoмнений I{e BЬIЗЬIBa.T'
чTo oПpеДеЛЯеTся ДoсTaToчIIЬIM oбъемoм прoBe.ценнЬIХ исcЛе.цoB aниЙ И
ПoлyченнЬIx ДaннЬIХ' ПpиМенениеМ сoBpеМеннЬIx И aДекBaTнЬIХ МеToДoB

B€tЗo- И кapДиoTpoПнoГo действия эTиx сoeдинeний с цeлЬК)

TеpaПеBTическoГo ПoTrнциaJIa нa фoне сни){tения пoбoчньIx

(paздpaхсение и ПoBpе}кДениe сЛизисToй oбoлoчки х{еJIy'цкa) ACК.

ПoвЬIIIIeHия

исcлr.цoBaЕИЯ kI cTaTИcTическoй oбpaбoтки ДaннЬIХ. B тoм чисЛе' ДЛЯ peaЛИЗaЦI4И



ПoсTaBЛеннЬIХ зaДaЧ иссЛеДoBa]ЕIИЯ aBTopoM пpиМeнe}I кoМПЛекс сoBpеМеFII{ЬIx

элeкTpoфизиoЛoгических.ГисToлoгиЧескиx И MopфoМеTpиЧeских.
ПoлyчеFI бoльrпoй oбъем дaннirx, МaTrMaTический a1aЛkIЗ кoTopыx
кoppекT}Io с ПoМoщЬЮ сoBpеМеннЬIx CTaTИcТИческиx МеToДoB. Bьrвoдьr

paOoTЬI ПoлнoсTЬIo BЬITекaI.T иЗ цеЛи И ЗaДaЧpaбoтьI.

Пoлoх<ения, BЬIнoсиМЬIе Нa зaщиTy,

ценнoсTЬIo с ToЧки Зpения МеToДических

сиIITеЗиpoBaннЬIx ХиМическиХ сoеДинений

)ItиBoTнЬIx.

oснoвньtе pеЗyлЬTaTЬI ДиссеpTaциoннoГo иссЛеДoB aHИЯ oбсyждaл kIcЪ Ha
Мr)кДyнapo.цнЬIx И oТеЧесTBенI{ьIx нayЧнЬIx кoнфеpенЦИЯх, oпyбликоBaнЬI B
prЦrнЗиpyеMЬIx нayчнЬIx ИЗДaНИЯX' BкЛIoЧеннЬIx B Пеpече}IЬ Mе}кДyнapoДнЬIx
pефеpaтиBнЬIx бaз дaннЫx и сисTеМ циTиpoBaния BAК пpи МинисTеpсTBr нayки
и BЬIсuIеГo oбpaзoвaния PФ.

Tеopетиvескaя и ПpaкTичrскaя Знaчигvroсть paбoтьl. !иссеpTaциЯ И.С.
Миpoнroк ХapaкTеризyеTсЯ несoМненнoй TеopеTическoй ЦеннocTЬIo' ПoскoЛЬкy
ПoЛyЧrннЬIе B ДиссrpTaции prЗyЛЬTaTЬI.цoПoЛняIoT сoBpqМe}Iные Пpе.цсTaBЛениЯ o
МrxaниЗМax биoлoгическoГo действия aцеTиЛс€LJIицилoвoй кисЛoTЬI И
си}iTеЗиpyеМЬIХ нa rе oснoве кoopДинaциoннЬIХ сoеДинений.

Следyет ПoДЧеpкнyTЬ не ToЛЬкo фyндaменT€LЛЬHoе' нo и Baжнoе ПpикЛaДнoе
Знaчение BЬIПoлнeннoй paбoтьl ДЛЯ Д€LЛЬнeйrцих .цoкЛиническиx иссЛеДoB aътиЙ

сorДинений вьrсoкoэффектиBIIЬIх ЛекapсTBеI{нЬIх пpеПapaToB .цля кoмплекснoй
T ep atIИkI с еpДеЧнo - c o сy.ци стьIx з aб ол е вaний.

Пoлy.rенньlе prЗyлЬTaTЬI BIIе.цpенЬI B 1^lебньlй Пpoцеcс кaфедpьr
физиoлoгии чеЛoBекa И жиBoTнЬIx kI 6иoфизики Инcтитутa биoxимическиx
теxнoлoгий, экoЛoГии И фapмaции ФГAoУ Bo <КpьIмский федеpaльньlй

иМени B.И. BеpнaдскoГo), B ЧaсTнoсTи B эЛекTиBI{ЬIе кypсЬI

МеTo.цoB:

Aвтopoм

BЬIПoЛнен

oOЛa.цaIoT нoвизной |I нay.rнoй

ПoДХoДoв к oценке вoз.цействия

нa opГaниЗM ЭкспepиМrIIT€LЛЬнЬIx

нaиooлrе пеpсПекTиBIIЬIХ

кисЛoTЬI, c МrTaJIлaMи. a

кoop.цинaциoнныx сoе.цинений

B IIеpсПекTиBе - сoЗДaнИЯ LIa

aцеTиЛс€шIицилoвoй

oснoBе TесTиpyeМЬIx

yliиBеpсиTеT

<Bведение B QapМaкoЛoГИIo). <opгaнизaЦИЯ И кoнТpoЛЬ ДoклиниЧескиХ



сфopмyлиpoBal{ные HayчнЬIе пoлo}кения, нayчнylo нoBизнy LI ПpaкTиЧескyЮ
знaЧиМoсTЬ' I\4еToДoЛoГиro и MеT.ДЬI иссЛеДoB aНИЯ, сTеПень

aпpoбaциЮ pеЗyЛЬTaToB' личньtй BкЛaД a'Topa. B paбoте иМееT

иссЛеДoBaниЙ>> и B пpoгpaММЬI }IayЧнo.иссЛеДoBaTeльскoй и ПpoизBo.цственнoй
ПpaкTик oбy.rarощ ИricЯ.

Cтpyктypa ДиссepTaЦИLIэ сooтвет.сTBие специaлЬнoсTи. !иccepтaция
НaTIИcaHa пo сTaнДapTIIoMy ITЛaнy И сoсToиT 14З BBеДeниЯ, oбзopa ДaннЬIx
ЛиTеpaTypЬI, oПисaния МеToДИКИ иссЛедoBaHИЯ' Пoлyче}IнЬIх prЗyЛЬTaToB И ИX
oбсyждениЯ' BЬIBoДoB' сПискa сoкpaщ eниЙ И cПИcКaЛиTrpaTypьl. !иссеpTaция B
.цoсTaToчнoй степени oTpaжaеT ДaHI{ЬIе ЛиTеpaTypьr и сoбстBeHнЬIx иссЛеДoB aниЙ,
изЛoженa rтa2З7 сTpaницaХ, сo.цеpжит 61 pисyнoк и 14 тaблиц, иЛЛIосTpиpyloщиx
ПoлyЧеннЬIе pезyЛЬTaTЬI. B paбoте исПoЛЬЗoBaнo 25З литepaTypнЬIx исToЧI{икa. иЗ
кoTopыХ зapyбеlкньlx _ I 62.

Bвеdeнше ПoЛнoсTЬIо oTpaжaеT aкTyaJIЬнoсTЬ иссЛeДoBarIИЯ.

ДoсToBеpнoсTи и

MrсТo кoнкpеTIIaЯ
фopмyлиpoBкa ЦеЛи И ЗaДaЧнayЧHЬIХ иссЛеДoB aниЙ.

B nepвoЙ ?лавe ПpеДсTaBЛеII aн€LJIиTичеcкий обзop ЛиTepaTypЬI, B кoTopoМ
aBТop y,целиЛa бoльrпое BниМaние oПисaниIo . фapмaкoлoгическoй И
биoлoгическoй эффектиBtIoсTи aцrTиЛс€LЛицилoвой киcЛoTЬI и её сoе.цинeний.

MapГaнцa B opГaниЗМе )киBOTIIЬIX и чеЛoBекa. oбрaщaеT BниМaние бoльпroй oбъем
Пpoaн€LЛиЗиpoBaIIнЬIх ДaннЬIx сoBpеMенI{ЬIх oTечесTBенIlЬIx И зapyбежньtx
иссЛеДo'aниЙ. Нa oснoвaъIkIИ a*aJIИЗaлиTеpaTypньrХ дaннЬIХ aBTop oбoснoвьrвaет
aкTy€LЛЬнoсTЬ ДиссеpTaциoннoГo исслеДoB aHИЯ.

Bтopaя ГлaBa кMшmepuшtbl u .uemodьt uccлеdoванuЯ)). B дaннoй глaве
ДrT€LЛЬнo иЗЛo)кены opГaниЗaциЯ ЭксПеpиМеIIToB исслеДoB aTIИЯ) МеTo,цЬI
иссЛеДo'aниЙ. CoстaвлеHНaЯ aBTopoM сxеМa иссЛе.цoB aНИЯ иЛЛЮсTpиpyеT Bcе
ЭTaI]ЬI paбoтьr И cepИИ исслеДoBarтий.Bсе исслеДoBaIIия нa жиBoTI{ЬIx прoB oДИЛИ
B ёooтветствии с ПpинЦиПaМи, иЗЛoже}lньIМИ B ДиprкTиBе 2o|0l6зlEС
EвpoпeйскoГo ПapЛaМенTa И Coветa ЕвpопейскoГo Coroзa oт 22.09.2010 г. o

физиoлoгическиx N{ехaниЗМoB

сиcTrМy' биoлогическoй poЛи

ДеисTBия caЛИЦИЛaToB IIa сеp.цеЧнo-сoсyДисryЮ

МикpoэЛeМенToB кoбaльтa' Цинкa' никеЛЯ И



ЗaщиTе NtиBoTI{Ыx' испoЛЬЗyеMЬIx B нayЧнЬIХ целЯХ И oДoбpенo эTическиМ

кoМиTеToМ Пo биoэтике ФГAoУ Bo <Кpьlмский федеpaльньIй yниBepcиTеT иМ.
B.И. BеpнaДскoгo).

MетодьI oПpе.цеЛrниЯ oстpoй ToксичHoсTи TесTиpyеМЬIx сoединений
(зaвисимoсTЬ Toксическиx эффектoв oT ДoЗЬI сoеДинений) сooтвеTсTByIoТ oбщим

ПpинциПaМ BЬIIIoЛнeния ToксикoЛoГичrскиx исслеДoвaний фapмaкoлoГическиХ
BещесTB и ГoCТ з2644-20\4.

Для pешения ПoсTaBлrннЬIx ЗaДaЧ

сoBpеМеннЫХ электpoфизиoЛoГиЧескиХ МеTo.цoB иссЛе.цoBaHИЯ

фyнкциoниpoBallиЯ сepДrЧнo-сoсyдистoй сисTeМЬI (лaзеpнaя .цoпПЛrpoBск€UI

флoyметpия, oсциЛЛoМеTpия, эЛeкЩoкapДиoГрaф"'), кoTopЬIe ПoзBoлили
ПoЛyЧиTЬ oбъективньlе кoЛичrсTBе}IнЬIе ДaннЬIе oб изМенении исcЛеДyеМЬIХ

ПoкaзaTеЛей. Пpи allztjlиЗr ПoлyЧеннЬIХ pезyЛЬTaToB Л{Ф-метpии aBTop yчиTЬIB€LЛ

oоoбеннocтиlpaзлиlия rryИ

сBиДеTеЛЬсTByеT o BЬIсoкoМ

пpoфессиoIIaJIиЗМе. B xoДе ПpoBеДенныХ ИссЛедoвaний oсyщесTBЛЯЛaсЬ oЦенкa
ГисToЛoГиЧrскиx и моpфoмеTpическиx ПoкaзaTелей сЛизJ.IсToй oбoлoчки жеЛy.цкa
МеToДoМ световoй МикpoскoПии.

HеoбxoДимo ПoДчеpкнyTЬ ЧrTкo ПpoДyМaнFlylo opГaнизaциIo
ЭксПеpиМrIlToB: в кaждoй cepИИ ЭкспеpиМенToB бьtлa кoIITpoЛЬнaЯ |pyППa, чTo
ПoзBoЛяеT искЛIoЧиTЬ BIIИЯ:нLII ПoсТopoнниХ фaктopoв нa pеЗyЛЬTaTЬI
ЭксПrpиMенTa.

Мaтеpиaл oбpaбoтaн aДекBaTнЬIМи ЦrЛИ иссЛrДoB aНИЯ MеToДaМи
сTaTисТики' чTo не BЬIзЬIBaеT сoМнеНИЯBДoсToBеpI{oсTи ПoлyЧеннЬIx peЗyЛЬTaToB.

Taким oбpaзoм, Bсe cкaзal{нoе ПoЗBoЛяеT oxapaкTrpиЗoBaTЬ МеTo.цичеокий
ypoBrIIЬ paбoтьr кaк сooTBеTсTByIoщий тpебoBaI{иЯM сoвpеМеHнoй физиoЛoГии.

B тpетьeй глaве ПpеДсTaBЛеIIЬI pезyЛЬTaтьl сoбстBеннЬIх иссЛеДoB aниЙ.
Paзнooбpaзие эксПеPиМе}ITaJIЬIIЬIх МеTo.цoB, исПoЛЬЗoBaнIIЬIx в paбoте, ПoзBoлили
aBTopy диссеpTaЦии ПpoBесTи .цoсTaToчнo пoдpобньrй a}I€lJIиЗ pеЗyлЬTaToB

aBTopoМ ПpиМенен кoМПЛекс

BиДoBЬIе (х<ивoтньIe-.rелoвек)

aMПЛиTyДIIo-чaсToTIIoM вейвлет

физиoлoгическиr

aFI€lJIизе, ЧТo

иссЛеДoBaниЙ.



Aвтopoм ПpoBе.цен aHaIIИЗ oсщoй ToксичнoсTи TeсTиpyеМЬIХ сoединeний

ACК, кoтopьIй ПoЗBoЛиЛ B сOOTBеTсTBии с ГoCT |2.|.007-76 клaccифициpoвaть

И){Нa ДBa кЛaссa oПaс}IoсTи.

B пеpвoй cepИkI эксПеpиMeнT€lЛЬнЬIх иссЛе.цoB aътиЙ aBTopoМ BЬIЯBЛeнЬI

иЗМенениЯ Пoк€BaTелей ткaневoй МикpoГеМoДинaМики' apTepи€LjlЬнoГo ДaBIIeHИЯ,
чaсToTЬI сеpДечнЬIХ сoкpaщeний, ЭЛекTpoкapДиoГpaфии сеpдЦa ПoД BЛияHиеМ

o.цнoкpaTнoГo BBеДениЯ ACК 14 caJIИЦИЛaToB кoба.шьтa' цинкa, никеЛя и МapГal{цa

B ДoзaХ 5, 10 и 20 мгlкг. Пpoвeденo не ToЛЬкo сpaBIIениr B€Bo- и кap.циoTpoПнЬIx

эффектoв TесTиpyеМЬIХ BещесTB с кoIITpoЛеМ и эTaJIоI{нЬIМ BещеcTBoм (AСК), нo

И BЬIяBЛеI{a ИX .цoЗoBaя ЗaBисиМoсTЬ. УчитьIвaя, чTo Пpи ежrДIIеBнoM

yпoтpеблeЬИИ низкиx ДoЗ ACК нaблloдaется её кyМyЛЯTивньIй эффект, B
клиническoй ПpaКTике Пoк€}Зaнo пpиМенение AСК B TеpaПеBTическoй ДoЗе
.цoЛГoBpеМеннo (14 дней и более). B связи с ЭTиМ aвTopoМ бьIл пpoве,цен aНaJIИЗ

.цинaМики ПoкaЗaтелей кo>кнoй МикpoЦиpкyЛяЦии, apTepИaJlЬнoГo ДaBIIeНkIЯ И
ЧaсToTЬI сеp.цrЧнЬIx сoкpaщeниЙ Пo.ц BЛияниеМ ACК и ее сor.цинeниtтс кaТиoнaМи
кoбaльтa, цинкa, никелЯ и i\4apГaнЦa Пpи иx МHoГoкpaTнoМ BBrДении в дoзе 10
мг/кг B Tечениe 20 Днeй и oценкr ГисTo- и мopфoМеTpиЧескиx Пoк.lЗaтелей
сЛиЗиcToй oбoлoчки xtеЛyДкa' B pезyЛЬTaTе BЬIЯBЛенa зaBиcиМoсть эффекToB

Дaнныx с o еДиHеIlий oт Пp o.цoЛ)киTеJIЬI{o с TИ kllx BB r.цениЯ.

PезyльтaтЬI иссЛеДoBaLIИЯ пpеДсTaBЛеI{ы в инфopМaTиBнЬIx pисyнк aX 14
тaблицax, .цеT€LЛЬнo oПисaнЬI сBиДrTrЛЬсTByIoT ToМ, чTo
кoMПЛексooбpaзoвaНИe ACк с MеTaJIЛaми кoбaлЬTa' цинкa' никеЛя и МapГaнцa
N,Io}tеT ПpиBесTи не ToЛЬкo к yсиленИIo ИЛИ oслaблению эффекToB, свoйствeннЬIx

MoЛекyЛе ПpеДшесTBеI{нице, нo и к ПoяBJIrниЮ нoBЬIХ Baзo- и кap.циoTpoПнЬIХ
свoйств, oTЛичнЬIx oт ACК.

B vетвеpтoй глaве <<o б су ctc d e H ue p е ЗуЛ ь mаmo в uc cл е d o в а It uя ))Пpr.цсTaBЛен
aH€}JIиЗ Bcеx ПoЛrIеннЬIХ B xoДе иссJIедoBaHkIЯ pеЗyЛьTaToB иссЛе.цoBaния. B
Пpoцессе TpaкToBки pеЗyЛЬTaToB ДиссrpTa}IT oПиpaеTсЯ нa пpe.цсTaBJIe}IнЬIе B
ЛиTеpaTypе Toчки Зpения oTIIoсиTеЛЬнo paссMaTpиBaеI\{ЬIх BoПpoсoB' a Taк}ке

""..n*йaет 
сoбстBенIryЮ ГиПoTезy o МеxaнизМax, oбyслoвлиBaЮщиХ paЗnИЧИЯ



сBи.цеTеЛЬcTByIoT o

кaTиoнaМи кoбaJIЬTa.

иЗMенrниЯМ

ГеМoДинaМики'

BЬIpaжеHIIoсTи BzlЗo- и кapДиoTpoПнЬIx эффектoв' p.lзBиBaloщиxся y xtиBoTIIЬIx
I]pи BBеД eHИИ TrсTиpyеМЬIx сoеД I4ъIэHI4й*

Пoлyvенньrе aBTopoМ .цaнньIe

кoopДинaциoннЬIе сoеДиI{rHия ACК с

Мapгaнцa мoдифициp}ToT BaЗo- и кap.циoTpoП}IЬIе эффектьI ACК, ПриBoДЯT к
пoкaзaтелей центpaльнoй И пepифepичeскoй (кoжнoй)

ЭЛекTpoкapдиoгpaфии cеpДцa, кoTopЬIе зaBисяT кaк oT
BкЛIoчrннoГo МеT€LПЛa, BХoДящеГo B сoсTaB кoМпЛекснoгo сorДинrнИЯ, TaК и oT
ДoЗЬI и Пpo.цoЛжиTеЛЬнoсTи еГo BBеДениЯ' чTo ПoЗBoЛЯrT не ToлЬкo yсиЛиTЬ ИЛИ
oслaбить физиoлoгические эффектьl' xapaкTeplrЬIe для ACК, нo и ПoЛУЧиTЬ
сo'еpшеннo нoBЬIе' oTЛичнЬIе oT МoJIeкyЛЬI-Пpе.цшесTBeHницЬI.

\аl<ltючeнae TIocBящеHo aнaЛиЗy ПoЛyЧеннЬIx B ДисcepTaционнoй paбoте
pеЗyлЬTaToB. oбoбщaя сoбственньtе и ЛиTеpaTypIIЬIе .цaннЬIе, aBTop чеTкo И
ЛoГиЧнo oбoснoвалa МеXaниЗМЬI B€tЗo - kI КapДИoTpoПныx эффектoB кoМпЛексныХ
сoеДинениЙ aцетиЛс€шициЛoвoй кисЛoTЬI с МеTaJIЛaми кoбaлЬTa' цинк4 никеля и
МapГalrцa и ПpеДсT aBИЛa ГиIToТеTическyЮ сxеМy BЬIЯBЛенньIх э ф фектoв.

{иссеpтaциoHIIaЯ paбoтa ЗaBеpшaеTсЯ IIесTЬI. BЬIB. ДaNIИ' кoTopЬIе чеTкo
сфopмyлиpo'alrЬI' pеЗЮМиpyloT пoлyЧенI{ые ДaннЬIе и пoлнoсTЬto с..TBеTсTBУIоT
ПoсTaBЛrннЬIМ цели и Зa.цaчaМ.

Сnшcoк Лumеpаmуpb, сoсTaBЛяIoT 253 иcтoчникa, иЗ ниХ инoсTpaннЬIх -
162,lтo сBи.цеTеЛЬсTBУeT o BьIсoкoй зaинтeprсoBa}IнoсTи .циссеpTaIrTa B кaчесTBе
и aкTy€UIЬнoсTи сBoеГo иссJIе.цOB aiflИЯ.

Cледyет .TМеTиTЬ, ЧTo ДиссеpTaциoннaЯ paбoтa Лoгичнo ГIoсTpoенa,
oTЛичaеTсЯ BнyTpеI{ниМ еДиIIсTBOМ иЗЛo)кения' BЬIсoкoй нayuной и [paкTиЧескoй
ЗнaчиМoсTЬIo.

ТoМ' ЧTo нoBЬIе

Цинкa' никеJUI и

!исcepтaция И

пpеДЪяBлЯеМЬIМи

тaблицьt.

Авmopeфеpam oTpa)кaеT oсIIoBIIoе сoДеpx{aние .циссеpTaциoнIIoй paбoтьl.
aвтopефеpaт oфopмленьI B сooTBеTс TBI4И

к ДиссеpТaциoнIlЬIМ. paбoтaм' сoДеpжaT

с тpебoвaнI4ЯNIИ)

иJIJIIoсTpaции И



!иссеpтaциoннaЯ paбoтa coomвеmcmвуеm nшcnopmу науaнoil
cneцaшtbнocmu 1.5.5 _ физиoлoгиЯ чеЛoBекa и xtиBoTIIЬIx' ПoскoЛЬкy сBяЗaнa с
иЗyчrниеМ фyнкциoниpoBaния opгaнизмЬ }киBoTIIЬIx, исrтoЛЬЗyеT ГIoBе.цение'

физиoлогиЧескиe и мopфoлoГические пoДХoДы .цЛя aHaJIИЗaфyнкций opГaниЗМa.
oценивaяB цеЛoМ ,циссеpTaциoннylo paбoтy Пoлo}киTеЛЬнo, сЛеДyeT

oсTaнoBиTЬся нa некoTopЬIХ Boпpoсax И ЗaМеЧaнияx, кoTopЬIе нy}к.цaloTсЯ B
ДoПoЛI{иTеЛЬнЬIX кOММеIIT apИЯX:

i. B свяЗи с чеМ иссЛе.цoBaJIи сoеДинения ACК c кaTиoнaми кoбaльтa,

циHкa' никеЛЯ и МapГaнцa' a нe ДpyгиМи кaTиoнaМи' B T.ч. дpyгoй
BaJIеIITllocти?

2. ПpедстaвЛЯЛocЬ бьt интеpеснЬIM сpaBIIени e BIIИЯHИЯ сoе.циI{ений ACК с
кaTиoнaМи кoбaльTa' цинкa' никeJIя и МapГaнцa с эффeкTaМи ПpепapaToB
нa бaзе ACК с МaГниеМ. Есть Ли ДaннЬIе лиTеpaTyрЬI }Ia этy темy? Пouемy
aBToр не бpaлa B кaЧесTBе кoнTpoльнoй ГpyППЬI яtиBoTIIЬIx' кoTopЬIм бьr
BBoДиЛи ACК с мaгнием?

Пouемy эффектьl BBoДиМЬIx сoединений иссЛe.цoBztЛи нa
ЭкспеpиМенT€lJIЬIlыХ )I{иBOTI{ЬIX, кoTopЬIе нq бьтлта гpyппoй pискa
сеpДеЧнo-сoсyДисTЬIX зaбoлевaний (линейньlе )I<иBSTIIЬIе с pискoМ
apTеpи€tJlьнoй ГиПерT.IIии, либo B МoДrЛи стpессa)?

B кaЧесTBе зaМеЧaIIия: ПoЧеМy исПoЛЬзo BaЛИ TеpМин <<биметa.гrл>>,
кoтopьrй исПoЛЬЗyЮT ДЛя oбoзнaчениЯ кoМПoЗициoннЬIХ МaTеpиutJIoB,
сoстoящий kIЗ ДByХ ИЛИ бoлее paзЛиЧнЬIХ слor3 МеTaJIЛoB ИЛИ Их
сплaвoв? Boзмoжнo aBTop иМeл B BиДy бивaлентньrе мeтaлльt?

ЗAкЛIoЧЕниЕ
lиссеpтaциoннaЯ paбoтa Mиpoнroк ИpиньI CеpгеевньI <<МеxallиЗМы B€Bo- и

КapДиoTpoПнЬIХ эффектoв кoopДинaциoннЬIх сoединений aцеTиЛс€LЛиЦилoвoй
киcлoTЬI) яBЛяeTсЯ Зaкoнченнoй нaщнo-кB€lJlификaциoннoй paбoтoй. Учитьrвaя
aкТy€LлЬ}IoсTЬ ПpoBеДеннoГo иссЛеДoB aHvIЯ' rГo .цoсTaToчнo вьrсoкий
МеToДичlский ypoBенЬ, нoBиЗнy ПoЛyЧеннЬIХ pеЗyлЬTaToB, TеopеTическoе Lт,
ПpaкТиЧескoе знaчlниe' Мo}кнo ЗaкЛюЧиTЬ, чTo Пpе.цсTaBJIеннaЯ.циссеpTaциoнн€UI

З .

4.



paбoTa ПoЛнoсTЬIo сooTBеTсTByеT кpиTеpияM ПII. 9-14 <ПoЛo)кения o ПpисyxtДeНИИ

yЧенЬIx степеней> (yтв. ПoстaнoвЛениеM ПpaвителЬсTBa PФ от 24 ceнтябpя 2013

г. J\Ъ842 B pеДaкции ПoстaнoBЛения ПpaвителЬсTBa PФ oт 01.10.2018 г. }гs 1168 с

изМененияМи oT 26.05.2020 J\Ъ751, oT 20.03.2021 J\b426)' ПpеДЪяBJIяеМЬIМ к

.циссrpTaЦии нa сoискaние y.reнoй сТеПени кaн.ци.цaTa нayк' a eе aBTop, Mиpoнroк

Иpинa Cepгеевнa, ЗacЛУ>киBaеT Пpисyж.цeъIkтЯ y.rенoй сTeПени КaшДИДaTa нayк Пo

сПеци€tЛЬнoсTи 1.5.5 - ФизиoлoГиЯ ЧеЛoBrкa и }киBoтнЬIх.
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