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Ievads. Mitohondriji nodrosina Stinu energijas metabolismu, un to disfunkcija tiek saistita ar
kardiovaskularo un neirodegenerativo slimibu attistibu. Ta ka mitohondriji varetu kalpot ka iespé-
jamie zalu merki dazadu patologiju un hronisku slimibu arstésanai, aktuali ir petijumi, kas pamatotu
jaunu terapiju iespe€jas, izmantojot uz mitohondrijiem merketas zalu vielas.

Darba merkis. Izstradat in vitro modeli mitohondriju funkcionalitates novertéSanai, kuru
varétu izmantot kardiovaskularo un neirodegenerativo slimibu patogenézes pétijumiem, ka ari lai
izvertetu iespejamo zalvielu uz mitohondrijiem merketo aktivitati.

Materials un metodes. Eksperimentiem tika izmantoti smadzenu un sirds audi no Wistar
linijas Zurku téviniem. Eksperimentos izmantoja izoletus mitohondrijus, ka ari ar saponinu perme-
abilizétus audus. Lai noteiktu iSémiska stresa ietekmi uz mitohondrialo elektronu transporta kedi,
izoleti mitohondriji tika paklauti hipoksiskiem apstakliem (2 un 5 min), kam sekoja 5 min reoksigena-
cija. Lai noteiktu oksidativa stresa ietekmi uz mitohondriju funkcionalitati, permeabilizéti smadzenu
audi tika inkubeti ar 500 uM H,0,.

Lai novertéetu mitohondriju funkcionalitati, veicam mitohondriju elpoSanas (skabekla patérina)
merijumus ar Clark tipa elektrodu. Izmantojot daZzadus substratus un specifiskus inhibitorus, merijam
no elektronu transporta kédes kompleksiem atkarigo oksidativo fosforileSanas atrumu un oksidativas
fosforilesanas efektivitati (sajigSanas-atjiigSsanas procesi). In vitro stresa modelos iegiitie rezultati tika
salidzinati ar 1idzigiem ex vivo un in vivo stresa eksperimentalo modelu datiem. [zstradatajos modelos
tika parbaudita zalvielu ietekme uz mitohondriju funkcionalitati.

Rezultati. ISemiskais stress (in vitro) statistiski ticami divas reizes samazinaja no kompleksa I
atkarigo oksidativo fosforileSanu no sirds audiem izoletos mitohondrijos. Lidzigi ka in vitro, ari perme-
abilizétos sirds audos, kuri tika paklauti iSemijai-reperfuzijai ex vivo un in vivo, no kompleksa I atkariga
oksidativa fosforileSana statistiski ticami samazinajas attiecigi 2,8 un 1,6 reizes. Turklat iSemiskais
stress (in vitro un ex vivo) samazindja oksidativas fosforileSanas efektivitati.

Smadzenu audos gan iSémiskais, gan oksidativais stress statistiski ticami samazinaja oksida-
tivo fosforileSanu 2,5 reizes. AntiiSemiska preparata mildronata lietoSana (14 dienas deva 100 mg/kg
per 0s) pasargdja smadzenu audu mitohondrijus no iSemiska stresa in vitro.

Secinajumi. Izstradatos modelus mitohondriju funkcionalitates novertéSanai var izmantot
kardiovaskularo un neirodegenerativo slimibu patogenézes pétijumiem, ka ari lai izvertétu iespejamo
zalvielu uz mitohondrijiem merketo aktivitati.
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