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Doxorubicin okozta akut szivkarosodas vizsgalata in vivo patkany
modellben

Bevezetés: A tumoros megbetegedések a vezet6 halalokok kdzé tartoznak
vilagszerte. A  daganatellenes terapiaban hasznalt doxorubicin
mellékhatasként szivkarosodast okozhat, melynek kialakuldsdban az egyik
f6 tényezd az oxidativ stressz. Kutatasaink soran célul tliztik ki egy akut in
vivo modell kialakitasat a doxorubicin kardiotoxikus hatasanak vizsgalatara,
illetve potencialis protektiv anyagok tesztelésére.

Moédszerek: Kisérletlinkben felnétt, him Wistar patkanyokat hasznaltunk, az
allatokat harom csoportba soroltuk. A kontroll (n=9) csoportot i.p. fiziologias
séoldattal oltottuk, a doxorubicin-kezelt csoport egyszeri doxorubicin oltast
kapott (20 mg/ttkg, i.p., n=12). A harmadik csoportot a doxorubicin oltast
(20 mg/ttkg, i.p.) megel6z6en egy antioxidans vegyllettel (AV01,
300 mg/ttkg, i.p., n=8) kezeltiik. Az AV01 vegyilet antioxidans hatasat
ORAC assay segitségével igazoltuk, valamint kutatécsoportunk in vitro
doxorubicin okozta kardiotoxicitas modellben kimutatta protektiv hatasat. A
doxorubicin/fiziologias séoldat beadasat kovetd 48 ora elteltével feldolgoztuk
az allatokat. A sziveket ex vivo dolgozé szivperfuzidénak vetettik ala,
valamint tovabbi végpontként szervtdmegeket és szérumparamétereket
hataroztunk meg.

Eredmények: A doxorubicin kezelés hatasara szignifikansan csokkent a
perctérfogat (4715 vs. 634 ml/perc), valamint megemelkedett a diasztolés
szivfunkciot jellemzd bal kamrai végdiasztolés nyomas (LVEDP) (4,8+0,8 vs.
3,0£0,2 Hgmm). Az antioxidans el6kezelés szignifikansan meérsékelte a
doxorubicin okozta LVEDP emelkedést (2,7+0,31 Hgmm), azonban a
perctérfogatot nem befolyasolta szignifikdnsan.

Megbeszélés: Kisérletlinkben kialakitottunk egy akut in vivo doxorubicin
okozta szivkarosodas modellt, melyben az antioxidans el6kezelés
részlegesen javitotta a doxorubicin altal okozott kardialis diszfunkciot, ezzel
is alatamasztva modellink alkalmazhatdsagat potencidlis protektiv
gyogyszerek tesztelésére.
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