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MORPHOLOGICAL CHANGES OF THE MYOCARDIUM IN
LABORATORY ANIMALS UNDER CONDITIONS OF
ISCHEMIA/REPERFUSION

Histological research of the myocardium during ischemia and post-is-
chemic stimulation and regeneration methods are of particular relevan-
ce. The processes of post-infarction revitalization with biologically active
substances of cardiomyocytes were the basis of the aim of the given study.
Research has shown that reperfusion of remedy ,, X" for 10 minutes and
after reperfusion for 2.5 hours does not affect the mortality of rats, but
administration of the remedy in volumes of 1.45 and 2.9 ml/kg reduces the
size of myocardial lesions at 72 hours after ischemia/reperfusion 1.9-fold
and 2.8-fold, respectively.

In ultimele decenii maladiile cardio-vasculare ocupa un loc primordial
printre patologiile umane. Savantii sunt preocupati de ichemia miocardului
— infarct, a proceselor de apoptoza si regenerare. Anume aceste procese ale
vitalitatii miocardului dupa ichemie la nivel de structura celulara necesita
cercetari fundamentale. Studiile modificarilor histologice ale miocarduliu
si procesele reparatorii cu administrarile proceselor biologice active a fost
preocuparea in cercetarea datd. Schimbarile morofologice ale miocardului
sobolanilor dupa ischmie si perfuzie cu remediul ”X” au fost concludente.

Schimbarile morfologice ale miocardului sobolanilor in dependenta de
gradul de ischemie si hipoxiei.
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Tabelul 1. Mortalitatea sobolanilor dupa simularea IR
la diferite intervale de timp.

Grupa Inainte de 0-2,50redupa | 2,50re-72ore | Numarul total
operatie ocluzie dupa ocluzie (excluzand
(inainte de sobolanii care au
reperfuzie) murit Tnainte de
ocluzie)
decedat | supra- | decedat | supra- | decedat | supra- | decedat |supra-
vietuit vietuit vietuit vietuit
C-0,5 2 12 |3(25%)| 9 333%)| 6 6(50%)| 6
F-0,1 1 17 16(35%)| 11 [5(45%)| 6 [11(65%)| 6
F-0,25 3 15 |6(40%)| 9 2(22%)| 7 8(53%) | 7
F-0,5 2 18 [4(22%)| 14 [2(14%)| 12 [6(33%)| 12
F-1 2 18 1 (6%) 17 |5029%)| 12 [6(33%)| 12

Perfuzia intravenoasd a remediului ,,X” nu a afectat rata mortalitatii
la sobolani. Cu toate acestea, s-a constatat o tendintd de reducere a morta-
litatii generale a animalelor de 2 ori pe fonul introducerii unor volume mari
de remediu Tn comparatie cu un volum mic: in grupul F-0,1, mortalitatea a
fost de 65%, iar in grupele F. -0,5 si F-1 - 33 % (P=0,00).

Influenta remediului ., X asupra dimensiunii leziunii miocardice la 72
de ore dupa IR.

La 72 de ore dupa IR, dimensiunea leziunii miocardice in grupul cu
introducerea solutiei fiziologice C-0,5 a fost de 17,0 (13,1; 22,7)%;in gru-
puri cu administrarea remediului ,,X” (Fig. 2, 3):

e F-0,1-13,2(10,4;18,2)%,

e F-0,25-17,7(12,5;19,7)%,

e F-0,5-9,2(54;12,8)%

e F-1-6,0(3,9;12,3)%.

Remediul ,X”, administrat in volume mari - 1,45 ml/kg (F-0,5) si 2,9
ml/kg (F-1) a redus dimensiunea de 1,9 si, respectiv, de 2,8 ori afectarea
miocardica in comparatie cu lotul de control C-0,5. Volumele mai mici
ale remediului studiat nu au afectat dimensiunea necrozei. Astfel, a fost in-
dicatd doza minima eficientd a remediului (in intervalul de doze studiate).
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Figura 2. Dimensiunea leziunii miocardice prezentatd ca % din dimensiunea
totald a inimii la 72 de ore dupd simularea ischemiei-reperfuzie.
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Figura 3. Dimensiunea leziunii miocardice prezentata ca % din dimensiunea
totald a inimii la 72 de ore dupa simularea ischemiei-reperfuzie.*
- p<0,05 - pentru grupurile F-0,5 si F-1 comparativ cu grupul C-0,5.
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in continuare, am studiat efectul remediului ,,X” asupra formarii infarc-
telor mari (>9%) si mici (<9%).Infarctul mic a fost Inregistrat numai in
grupuri cu administrarea remediului”X” efectiv:

*  F-0,1-7,5%

*  F-0,25-5,9%

* F-0,5-4422;,7,7%

* F-1-4124;,49%

Leziuni mari au fost observate la toate grupurile studiate: la control,
C-0,5-17,0 (13,1; 22,7)% si la grupurile cu introducerea remediului ,,X:

. 14,0 (12,4; 19,7) % - 1n grup F-0,1

+ 18,2(14,6;20,1) % - in grup F-0,25

« 13,8(10,9; 16,7) % - in grup F-0,5

 13,8(11,8; 15,1) % - in grup F-1

Tinédnd cont de dimensiunea esantionului, s-a efectuat o comparatie in-
tergrup a marimii unui infarct mare. Nu au fost gésite diferente semnifica-
tive statistic Tn aceasta comparatie.

La efectuarea unei analize de frecventa a cazurilor de aparitie a infarcte-
lor mici si mari, s-a demonstrat ca, odata cu cresterea volumului remediu-
lui ,,X”” administrat, a crescut si proportia infarctelor mici in numarul total
de infarcte. Astfel, s-a demonstrat ca in grupul F-0.1, procentul infarctelor
mici a fost de 17%, 1n grupul F-0.25 - 14%, in grupul F-0.5 - 50% si 1n
grupul F-1 - 58 % (Fig. 4).

C-05 F-0,1 F-0,25 F-0.5 F-1

& Infarct mic # Infarct major
Figura 4. Incidenta infarctului miocardic mare si mic
in grupurile de studiu.

Deoarece analiza dimensiunii totale a leziunii a aratat ca la sobolani
cu administrarea remediului ,,X” la doze de 1,45 ml/kg (F-1) si 2,9 ml/kg
(F-1), dimensiunea leziunii a fost mai micd, atunci se poate concluziona
ca acest efect se realizeaza datorita scaderii numarului de cazuri de
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infarct major de catre remediul ,,X”, mai ales ca mortalitatea a avut
tendinta de a scidea.

Rezultatele sunt in concordantd cu datele obtinute anterior privind o
scadere a dimensiunii leziunilor miocardice cu perfuzia de remediu ,,X”
la doza de 2,9 ml/kg. Intr-un studiu anterior, s-a demonstrat, de asemenea,
ca o crestere suplimentara a volumului de administrare la o valoare de 5,7
ml/kg a nivelat acest efect. Probabil, doza investigata a remediului de 2,9
ml/kg este valoarea optima, a carei introducere realizeaza efectul cardio-
protector. Luand in considerare datele obtinute anterior, a fost construit un
grafic doza-efect (Fig. 5).
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Figura 5. Influenta remedeului ,,X”” asupra dimensiunii leziunii miocardice
la 72 de ore dupa ischemie-reperfuzie.

Concluzie

Studiul a aratat ca perfuzia remediului ,,X” timp de 10 minute Tnainte
si dupa o reperfuzie de 2,5 ore nu afecteaza mortalitatea sobolanilor, 1nsa,
administrarea remediului in volume de 1,45 si 2,9 ml/kg reduce marimea
leziunilor miocardice la 72 de ore dupa IR de 1,9 si, respectiv, de 2,8 ori.

Abrevieri:

LCA — left coronary artery

IR — ischemia reperfusion
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