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ELOADAS SZEKCIO

7. DOXORUBICIN INDUKALTA AKUT KARDIOTOXICITAS
VIZSGALATA IN VIVO PATKANYMODELLBEN

INVESTIGAREA LEZIUNII MIOCARDICE ACUTE INDUCATE DE
DOXORUBICINA INTR-UN MODEL IN VIVO DE SOBOLAN

INVESTIGATION OF  DOXORUBICIN INDUCED
CARDIOTOXICITY IN AN IN VIVO RAT MODEL

ACUT

Szerzok: Fejes Alexandra (SZTE, AOK 4), Gausz Flora Didna
(SZTE, AOK 4)

TémavezetGk: dr. Demjdn Virdg PhD-hallgaté, AOK, Biokémiai
Intézet, SZTE, dr. Csont Tamas egyetemi adjunktus, AOK,
Biokémiai Intézet, SZTE

Bevezetés: A tumoros megbetegedések a vezetd haldlokok kozé
tartoznak vilagszerte. A daganatellenes terapiaban hasznalt
doxorubicin mellékhatasként szivkarosodast okozhat, melynek
kialakulasabanazegyik fétényezdazoxidativstressz. Célkitiizés:
Kutatasaink soran célul tiztik ki egy akut in vivo modell
kialakitasat a doxorubicin kardiotoxikus hatasanak vizsgalatara,
illetve potencialis protektiv anyagok tesztelésére. Modszerek:
Kisérletinkben feln6tt, him Wistar-patkanyokat hasznaltunk,
az allatokat harom csoportba soroltuk: a kontrollcsoportot
(n=9) i.p. fiziologias sooldattal 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,
1.p.) megelézéen egy antioxidans vegyiilettel (AVO1, 300 mg/
ttkg, i.p., n=8) kezeltikk. Az AVO1-vegyiilet antioxidans hatasat
ORAC assay segitségével igazoltuk, valamint kutatdcsoportunk
in vitro doxorubicin okozta kardiotoxicitas-modellben
kimutatta protektiv hatasat. A doxorubicin/fiziologias sooldat
beadasat kovetd 48 ora elteltével feldolgoztuk az allatokat. A
sziveket ex vivo dolgoz6 szivperfuzionak vetettiik ala, valamint
tovabbi végpontként szervtomegeket €s szérumparamétereket
hataroztunk meg. Eredmények: A doxorubicin-kezelés hatasara
szignifikansan csokkent a perctérfogat (47+5 vs. 63+4 ml/perc),
valamint megemelkedett a diasztolés szivfunkciot jellemzo
balkamrai végdiasztolés nyomas (LVEDP) (4,8+0,8 vs. 3,0+0,2
Hgmm). Az antioxidans eldkezelés szignifikansan mérsékelte
a doxorubicin okozta LVEDP emelkedést (2,7+0,31 Hgmm),
azonban a perctérfogatot nem befolyasolta szignifikansan.
Kovetkeztetés: Kisérletiinkben kialakitottunk egy akut in
vivo doxorubicin okozta szivkarosodas-modellt, melyben az
antioxidans el6kezelés részlegesen javitotta a doxorubicin altal
okozott kardialis diszfunkciot, ezzel is aldtdmasztva modelliink
alkalmazhatosagat  potencialis  protektiv ~ gyogyszerek
tesztelésére.
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8. A KARDIOLIPIN ES A PREDIABETIKUS ALLAPOT ALTAL
INDUKALT SZIVKAROSODAS KAPCSOLATANAK VIZSGALATA

INVESTIGAREA RELATIEI DINTRE STAREA PREDIABETICA SI
LEZIUNILE MIOCARDICE INDUCATE DE CARDIOLIPINA

INVESTIGATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN CARDIOLIPIN
AND PREDIABETES INDUCED CARDIAC DAMAGE

Szerzok: Gausz Flora Diana (SZTE, AOK 4), Fejes Alexandra
(SZTE, AOK 4)

Témavezeték: dr. Sziics Gergd egyetemi tandrsegéd, AOK
Biokémiai Intézet, SZTE; dr. Csont Tamas egyetemi adjunktus,
AOK Biokémiai Intézet, SZTE

Bevezetés: A sokszor fel nem ismert, tiinetmentes prediabetikus
allapot szivkarosodashoz vezethet. A szivfunkcié romlasaban
fontos tényez6 a mitokondrialis diszfunkcid. A mitokondrialis
bels6 membran egyik f6 alkotéja a kardiolipin, melynek
mennyisége stlyosan csdkken diabetesben a korkép szivkarosito
hatasaval osszefliggésben. Célkitiizés: Kisérletiink soran célul
tiztiik ki, hogy megvizsgaljuk a prediabetikus allapot altal
indukalt szivkarosodas és a kardiolipin-szintek Osszefiiggéseit.
Modszerek: A kisérletet 16 feln6tt, him Wistar-patkannyal
végeztiik 24 héten keresztil. Az allatokat két csoportra
osztottuk: a kontrollcsoport normal tapot kapott, mig a masik
csoportot fruktozban gazdag tappal (60% fruktdz) etettiik. Az
allatok éhomi vércukorértékeit és oralis gliikoz tolerancijat
(OGTT) monitoroztuk. A 24. héten az allatok szivét izolaltuk,
majd dolgozd szivperfuzionak vetettiikk ala. A szivizomban
meghataroztuk a kardiolipin mennyiségét tomegspektrometrias
mérés segitségével. Eredmények: Az éhezési vércukormérés,
valamint az OGTT eredményei enyhén, de szignifikdnsan
emelkedett értékeket mutattak a fruktozetetés hatasara, jelezvén
a prediabetikus allapot kialakulasat. Az izolalt szivperfuzids
mérések diasztolés diszfunkciot jeleztek a fruktozban gazdag
tappal etetett csoportban. A tomegspektrometridas mérés a
kardiolipin mennyiségének csokkenését mutatta a fruktozetetés
hatasara a kontrollcsoporthoz képest (28,1+£2,1 vs. 37,8+2,1),
tovabba szamottevo kardiolipin remodelling volt megfigyelhetd.
Mivel akardiolipin amitokondrium, igy a szivizom miikodésében
esszencidlis, ezért ennek defektusa a szivfunkcio karosodasara
enged kovetkeztetni. Kovetkeztetés: A fruktozban gazdag
etetés a kardiolipin mennyiségének csdkkenését és kardiolopin
remodellinget idéz eld, ami mitokondrialis diszfunkcidhoz
vezethet. Eredményeink arra utalnak, hogy a prediabetikus
allapot altal indukalt szivkarosodasban a kardiolipin
mennyiségének csokkenése jelentds szerepet jatszhat.



