
«УТВЕРЖДАЮ» 
Первый проректор -

проректор по научной работе 
федерального государственного 

автономного образовательного 
учреждения высшего образования 
«Российский уни рситет дружбы 

народов» Ми , брнауки России 
член-корреспондент РАН, .м.н., профессор 

отзьm 

ведущей организации - федерального государственного автономного 
образовательного учреждения высшего образования «Российский 
университет дружбы народов»» Министерства науки и высшего образования 
Российской Федерации - на диссертационную работу Говорушкиной Наталии 
Станиславовны «Эффекты модуляции рецепторов N-метил-D-аспартата в 
изолированном сердце крысы во время ишемии и реперфузии», 
представленной к защите на соискание ученой степени кандидата 
медицинских наук по специальности: 14.03.03 Патологическая физиология 

Актуальность темы диссертационной работы. Рецептор к N-метил-D-

ас парта ту (NМDА-рецептор) представляет собой ионотропный 

глутаматергический рецептор, который в основном функционирует как переносчик 

ионов кальция. Предыдущие исследования NМDА-рецепторов были 

сосредоточены на его роли в развитии нейропсихиатрической патологии. Вместе с 

тем, было показано, что данный рецептор принимает участие в развитии 

церебральной ишемии. В частности, было обнаружено, что от активности NМDА­

рецептора зависит ток ионов кальция в клетки головного мозга, обусловливающий 

нейротоксические эффекты при церебральной ишемии. Некоторые препараты, 

блокирующие NМDА-рецепторы при исследованиях на лабораторных животных 

продемонстрировали значительный нейропротекторный эффект, который может 

использоваться в лечении церебральной ишемии. 
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Ранее о NМDА-рецепторах говорили преимущественно в контексте 

центральной нервной системы (щ-IС), однако, также было показано наличие 

данных рецепторов в кардиомиоцитах, что послужило отправной точкой для 

возникновения гипотезы о том, что NМDА-рецепторы могут принимать участие и 

в развитии ишемии миокарда. Вместе с тем, убедительных доказательств данной 

гипотезы получено не было. Тем не менее, в ряде исследований, проведенных на 

лабораторных животных, было показано, что NМDА-рецепторы потенцируют ток 

ионов кальция в митохондрии, что ведет к развитию оксидативного стресса в 

кардиомиоцитах крыс, причем данный эффект устранялся при блокировании 

NМDА-рецепторов. Кроме того, было обнаружено, что при ишемии миокарда 

феномен прекондиционирования индуцирует ток ионов кальция в кардиомиоциты 

и ведет к активации нисходящих сигнальных путей ЦНС за счет протеинкиназы С 

и регулируемой внеклеточными сигналами митоген-активируемой протеинкиназы 

(ЕRК), причем этот сигнальный путь регулируется активностью экспрессии 

NМDА-рецепторов ЦНС. Также отмечается, что применение антагонистов Nl\.1DА­

рецепторов (МК-801) in vitro ведет к снижению NМDА-зависимого тока ионов 

кальция в кардиомиоциты, находящиеся в состоянии острой ишемии. 

Несмотря на наличие данных, показывающих негативное влияние 

активности NМDА-рецепторов на кардиомиоциты, в настоящее время практически 

отсутствуют работы по исследованию связи между синдромом ишемии­

реперфузии миокарда и активностью NМDА-рецепторов. 

Таким образом, не вызывает сомнений актуальность диссертационного 

исследования Говорушкиной Н.С., направленного на оценку особенностей влияния 

введения агонистов и антагонистов NМDА-рецепторов во время 

прекондиционирования и посткондиционирования на кардиодинамические 

показатели миокарда, коронарный поток и оксидативный стресс изолированного 

сердца крыс при ишемии и реперфузии. 

Связь работы с планом соответствия отраслей науки. Диссертационная 

работа Говорушкиной Наталии Станиславовны, выполненная на тему: «Эффекты 

модуляции рецепторов N-метил-D-аспартата в изолированном сердце крысы во 
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диссертации и автореферата. Таким образом, диссертационная работа является 

самостоятельным научным трудом автора, выполненным лично. 

Оценка содержания диссертации и её завершенности. Диссертация 

Говорушкиной Наталии Станиславовны построена по традиционному плану и 

включает в себя оглавление, введение, обзор литературы, характеристику 

лабораторных животных, методы исследования, результаты проведенных автором 

исследований, обсуждение полученных результатов, выводы. Цель и задачи 

исследования сформулированы четко. Методическое оснащение полностью 

соответствует поставленным цели и задачам исследования. Выводы диссертации 

логично вытекают из результатов исследования, подтверждены материалом, 

аргументированы. Текст автореферата соответствует основным положениям и 

выводам диссертации. 

Диссертационная работа Говорушкиной И.С. представляет собой целостное, 

законченное научное исследование, выполненное с использованием современных 

методов исследования. 

Диссертационная работа написана в традиционном стиле и выполнена в 

соответствии с требованиямиВАКГОСТР 7.0.11-2011. Диссертация изложена на 172 

листах машинописного текста без нарушения методики написания диссертационной 

работы. Содержание диссертационной работы Говорушкиной Наталии 

Станиславовны, представленной на соискание ученой степени кандидата 

медицинских наук, полностью соответствует специальности 14.03.03. 

патологическая физиология. 

Рекомендации по использованию результатов и выводов 

диссертационной работы. Полученные автором данные представляют 

значительный теоретический интерес для патофизиологов, а также кардиологов. 

Полученные в работе данные вошли в научно-исследовательскую работу, учебные 

рабочие программы, используются в лекционных курсах кафедры патологии 

человека ФГАОУ ВО Первого МГМУ им. И.М. Сеченова, а также на кафедре 

физиологии медицинского факультета университета г. Крагуевац (Сербия). 
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Достоинства и недостатки в содержании и оформлении диссертации.

Автором подробно произведено описание всех методик и технологий,

использованных при выполнении научного исследования. Все результаты

представлены рисунками, таблицами и сопровождаются пояснениями. 

Иллюстративный материал оформлен грамотно и четко, отражает полученные 

автором результаты исследования, имеет соответствующие комментарии. 

В работе встречаются отдельные стилистические погрешности, которые не 

носят принципиального характера и не оказывают значимого влияния на общее 

положительное впечатления от диссертационного исследования. Принципиальных 

замечаний нет. 

Представленная работа соответствует требованиям, предъявляемым к 

кандидатским диссертациям. 

Заключение 

По своей актуальности, современному методологическому уровню, научной 

новизне и практической значимости диссертационная работа Говорушкиной 

Наталии Станиславовны на тему «Эффекты модуляции рецепторов N-метил-D­

аспартата в изолированном сердце крысы во время ишемии и реперфузии» 

представляет собой законченное, самостоятельно выполненное научное 

исследование, которое вносит существенный вклад в развитие патологической 

физиологии и фундаментальной медицины в целом. Представленная диссертация 

является научно-квалификационно работой, в которой на основании выполненных 

автором исследований решена важная научная задача в области патологической 

физиологии по определению влияния глутамата, глицина, МК-801 и мемантина на 

кардиодинамические показатели миокарда и оксидативный стресс во время пре- и 

посткондиционирования изолированного сердца крыс при ишемии и реперфузии. 

Диссертационная работа полностью соответствует Положению о 

присуждении ученых степеней в федеральном государственном автономном 

образовательном учреждении высшего образования Первый Московский 

государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова Министерства 
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здравоохранения Российской Федерации (Сеченовский Университет), 

утвержденного приказом ректора ФГ АОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова 

Минздрава России (Сеченовский Университет) от 31.01.2020 г. №0094/Р, 

предъявляемому к диссертациям на соискание ученой степени кандидата 

медицинских наук, а ее автор заслуживает присуждения ученой степени кандидата 

медицинских наук по специальности 14.03.03 - «патологическая физиология». 

Отзыв о научно-практической значимости на диссертационную работу 

Говорушкиной Наталии Станиславовны «Эффекты модуляции рецепторов N­

метил-D-аспартата в изолированном сердце крысы во время ишемии и 

реперфузии» обсужден и одобрен на заседании кафедры общей патологии и 

патологической физиологии имени В.А. Фролова медицинского института ФГ АОУ 

ВО «Российский университет дружбы народов» Министерства науки и высшего 

образования РФ, протокол № 6 от « 21 » апреля 2021 г. 
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