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Η οξαλιπλατίνα, ένα νέο, ευρέος φάσματος αντικαρκινικό φάρμακο, έχει σαν κύρια παρενέργεια την πρόκληση νευροπαθειών που αφορούν στις νευρικές ίνες του περιφερικού νευρικού συστήματος των ασθενών που χορηγείται. Οι υπάρχουσες μελέτες αποδεικνύουν πως τα συμπτώματα αυτά οφείλονται σε ειδική δράση της οξαλιπλατίνας με κανάλια ιόντων της κυτταρικής μεμβράνης (Pasetto et al., 2006). Αν και υπάρχουν μελέτες που σχετίζουν τη νευροτοξική δράση της οξαλιπλατίνας με τα τασεο-ελεγχόμενα κανάλια νατρίου (VGNaCs), υπάρχουν επίσης ενδείξεις συμμετοχής των τασεο-ελεγχόμενων καναλιών καλίου στην εμφάνιση της νευροπάθειας που σχετίζεται με την οξαλιπλατίνα. Σκοπός της εργασίας αυτής είναι η in vitro μελέτη της νευροτοξικής δράσης της οξαλιπλατίνας στις νευρικές ίνες του ισχιακού νεύρου του επίμυος και την πιθανή σύνδεση αυτής της νευροτοξικότητας με τη δυσλειτουργία των τασεο-ελεγχόμενων καναλιών καλίου (VGKCs). Για το σκοπό αυτό χρησιμοποιήθηκε ένα μοντέλο βασισμένο στο απομονωμένο ισχιακό νεύρο του επίμυος. Το ισχιακό νεύρο τοποθετήθηκε σε ένα τρίχωρο θάλαμο καταγραφής και εμβαπτίστηκε σε φυσιολογικό ορό στον οποίο διαλύθηκε η οξαλιπλατίνα στις διαφορετικές συγκεντρώσεις που μελετήθηκαν και που χρησιμοποιούνται για τη θεραπεία ασθενών. Γινόταν διέγερση του νεύρου στο εγγύς κολόβωμα του νεύρου, ενώ γινόταν καταγραφή του Σύνθετου Δυναμικού Ενέργειας (ΣΔΕ), με τη βοήθεια ενός Α.C. ενισχυτή. Ο τρίχωρος θάλαμος καταγραφής επιτρέπει την καταγραφή του ΣΔΕ για περισσότερες από 24 ώρες. Το απομονωμένο ισχιακό νεύρο εκτέθηκε σε οξαλιπλατίνα σε συγκεντρώσεις 100 και 200 μΜ, σε 10 mM 4-αμινοπυριδίνη (4-ap), αναστολέα των τασεο-ελεγχόμενων καναλιών καλίου, καθώς και σε λιδοκαΐνη, αναστολέα των τασεο-ελεγχόμενων καναλιών νατρίου. Τα αποτελέσματα της παρούσας εργασίας έδειξαν ότι η δράση της οξαλιπλατίνας, στις συγκεντρώσεις των 100 και 200 μΜ, στις νευρικές ίνες είναι ποιοτικά παραπλήσια αλλά δριμύτερη από αυτή της 4-ap. Αντιθέτως, αν και η οξαλιπλατίνα έχει προταθεί ότι επηρεάζει τα τασεο-ελεγχόμενα κανάλια νατρίου, η δράση της δεν παρουσίασε καμία ομοιότητα με αυτή της λιδοκαΐνης. Από τη μελέτη αυτή προκύπτει ότι τουλάχιστον σημαντικό μέρος της οξείας νευροτοξικότητας της οξαλιπλατίνας οφείλεται σε επίδραση των καναλιών καλίου. 
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