XX Zjazd Polskiego Towarzystwa Badan Radiacyjnych

Contribution ID: 10 Type: not specified

OCENA SKUTECZNOSCI PLUMBAGINY |

CELASTROLU W NASILANIU USZKODZEN DNA
WYWOLANYCH PROMIENIOWANIEM

JONIZUJACYM W KOMORKACH RAKA PIERSI

Rak piersi, jako najczestszy nowotwor zlosliwy u kobiet, jest jedna z gléwnych przyczyn zgonéw zwigzanych
z chorobami nowotworowymi na §wiecie, zajmujac drugie miejsce pod wzgledem $miertelnosci —po raku
pluca. Pomimo, ze radioterapia stanowi jedng z podstawowych metod leczenia raka piersi, jej skutecznosé
bywa ograniczana przez oporno$¢ komorek nowotworowych na promieniowanie jonizujace.

Celem naszych badan bylo sprawdzenie, czy zwiazki pochodzenia naturalnego —plumbagina i celastrol —
moga zwieksza¢ terapeutyczne dzialanie promieniowania rentgenowskiego w leczeniu raka piersi. Wplyw
tych zwiazkéw, w polaczeniu z promieniowaniem jonizujacym, analizowano na komoérkach nowotworowych
linii MCF-7 i HCC-38. Na podstawie dostepnej literatury sformulowano hipoteze, ze badane zwiazki nasilaja
uszkodzenia DNA w postaci dwuniciowych peknie¢ indukowanych promieniowaniem rentgenowskim oraz
hamuja mechanizmy ich naprawy, co w konsekwencji prowadzi do zwiekszonej $mierci komoérek raka piersi.
W celu weryfikacji tej hipotezy oceniano poziom uszkodzen DNA poprzez pomiar fosforylacji histonu H2A X,
a zdolnos¢ do naprawy DNA analizowano na podstawie ekspresji biatka RAD51. Badania przeprowadzono z
wykorzystaniem techniki Western blot. Ponadto oznaczono poziom reaktywnych form tlenu generowanych
przez badane zwiazki w liniach komérkowych raka piersi MCF-7 i HCC-38 poprzez zastosowanie sondy
H2DCFDA.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze badane zwigzki wykazuja wysoka cytotoksycznosé¢ wobec komoérek raka piersi
(ICso w zakresie 0,7-2,2 pM). Na podstawie przeprowadzonych analiz poziomu markeréw uszkodzenn DNA
i oznaczenia reaktywnych form tlenu mozna przypuszczaé, ze plumbagina i celastrol wzmagaja dzialanie
promieniowania rentgenowskiego, przy czym plumbagina cechuje sie silniejszym dzialaniem w przypadku
linii komérkowej MCF-7, a celastrol w przypadku linii komérkowej HCC-38.

Uwaza si¢ rowniez, ze zwiazki te moga stanowi¢ podstawe do opracowania nowych strategii terapeutycznych
w leczeniu raka piersi. Jednakze, dla pelnego potwierdzenia skutecznosci i bezpieczenstwa obu zwigzkow w
warunkach klinicznych, niezbedne sa dalsze badania.
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