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Syventdvien opintojen kirjallinen tyéni on suomenkielinen tiivistelma
alkuperdisartikkelista ”"Systemic Dosing of Thymosin Beta 4 before and after Ischemia
Does Not Attenuate Global Myocardial Ischemia-Reperfusion Injury in Pigs” (Stark et
al,, 2016), jonka tutkimusprojektissa olin mukana. Alkuperdisartikkeli julkaistiin
Frontiers in Pharmacology -julkaisussa toukokuussa 2016.

Avosydankirurgiassa usein pakollinen syddnkeuhkokoneen kdytté sekd aortan
sulkeminen ja uudelleen avaaminen aiheuttavat sydénlihakselle iskemia-
reperfuusiovauriota (I-RV), joka voi johtaa heikentyneeseen syddamen toimintaan
operaation jalkeen. Tymosiini beeta 4 (TB4) on useimmista solutyypeistd 16ytyva g-
aktiinia sitova peptidi, jonka arvellaan sekd suojelevan ettd korjaavan sydadntd
iskeemisen vaurion yhteydessa. Tutkimuksen tarkoituksena oli testata suonensis3isesti
annostellun tymosiini beeta 4:n vaikutuksia syddmen iskemia-reperfuusiovaurioon
kliinisesti merkittdvdssd asetelmassa ja tutkia TB4:n vaikutuksia 1-RV:n liittyviin
kudosvasteisiin.

Koe-eldimet kytkettiin syddnkeuhkokoneeseen ja aortta suljettiin 60 minuutiksi. Eldimia
seurattiin 30 tunnin ajan syddnkeuhkokoneesta irrottamisen jilkeen. TB4-
hoitoryhmissa oli kuusi sikaa ja lumeaineryhmasséd neljd. Sydanlihaksen toimintaa ja
verenvirtausta tutkittiin magneettikuvantamisella ja PET-kuvauksella. Kudos- ja
plasmanaytteistd madritettiin kardiomyosyyttien nekroosia ja apoptoosia seka peptidin
farmakokinetiikkaa. TB4:n vaikutuksia veren hyytymiseen ja suonten vasomotoriikkaan
testattiin in vitro -tutkimuksilla.

Peptidin mdara seerumissa suureni annostelun my6td, mutta solukuolemien maara ei
vihentynyt. Syddmen toiminta ja verenvirtaus olivat samanlaista koe-eldinryhmien
valilla. In vitro -olosuhteissa suurina annoksina peptidilld oli vasokonstriktoiva vaikutus
suolilievevaltimoihin ja vasodilatoiva vaikutus sepelvaltimoihin. Verihyytyman kiinteys
viaheni TB4:n vaikutuksesta verihiutaleiden estdjin ldsna ollessa. TB4:n mahdollisia
kardioprotektiivisia vaikutuksia ei saatu esille tdssd I-RV-mallissa. Tassa tutkimuksessa
saatiin alustavaa tietoa TB4:n vaikutuksesta vasomotoriikkaan ja veren hyytymiseen, ja
se toimii apuna tulevaisuuden vastaavan tyyppisten tutkimusten suunnittelussa.
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