In vitro model of cellular stress and cell death caused by modulated
electro-hyperthermia in C26 colorectal carcinoma cell line
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A modulalt elektro-hipertermia okozta sejtstressz és sejthalal
C26-0s colorectalis carcinoma sejvonal in vitro modelljében
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Bevezets: A moduldlt erektro-hipertermia (mEHT) egy adjuvéns kezelési
lehet&ség, mely tdmogatja az onkoldgiai célu radio-, illetve kemoterapia
hatékonysagat. A 13,56 MHz-en generalt amplitudd-moduldlt
elektromégneses tér, a tumorsejtek fokozott vezetSképessége miatt a
daganat intercelluldris terében szelektiven elnyelédve hipertermiat (~42°C)

Vizsgalati anyag és médszer: FedSlemezre novesztett C26 egér colorectalis
carcinoma sejttenyészeteket mEHT maddszerrel ~42°C-on kezeltiik. Vizsgaltuk a
2x30 perces, illetve 2x60 perces kezelés indukalta stressz asszocialt
molekuldris véaltozasokat, a sejthaldl mértékét és maddjat, valamint a MAPK
novekedési jelat aktivitdsat.

hoz létre. A kezelés indukalta molekularis valtozasokat in vitro vizsgéltuk.
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2x30 perc mEHT kezelés jelentds sejtszam csokkenést okozott 24 dra mulva (Burker kamraban szamolva) (A). Az annexin V/Propidlumjodlddal (P1) jeloléssel
massziv apoptotikus sejtfrakcid volt detektdlhatd, dramldsi citometridval (kék keret) (B). 1, 3, 24 drds mintavételeken az apoptotikus frakcié progressziv
novekedése figyelheté meg (C) mikdzben a nekrotikus szubpopulaciéban szamottevs valtozas nem lithatd 24 d6ra mulva (E). Ezzel parhuzamban az

antiapoptotikus XIAP mRNS szint szignifikdnsan csékket a kezelt tenyészetekben a kontrollhoz képest (D).
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Egy draval a 2x60 perc mEHT kezelés utan a tumor sejtek 60%-a elpusztult (F); 24 éraval késGbb mar 80%-os volt a pusztulds (G). Hasonlé tendenciat
észleltlink a sejtek életképességét vizsgdld resazurin prébaval is (H). Az ugyancsak jelentds apoptotikus frakcié mellett azonban a hosszabb kezelés
szignifikansan emelkedett nekrotikus frakcidt is eredményezett 24 draval a kezelés utan (1).
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2 asszocidlt hsp70, illetve calreticulin | A PRaf megemelkedett szintje, illetve a

pERK1/2 szint korai emelkedése majd
csokkenése, az ERK-medialt apoptozis
lehet&ségét veti fel.
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Kovetkeztetések: A 2x30 perces mEHT kezelés a korai stresszmarkerek
feltlregulaciéjat és az antiapoptotikus XIAP szint csokkenését, majd szignifikans
20 apoptazist indukalt C26 colorectalis carcinoma tenyészetekben. A pERK1/2 szint
korai emelkedése a pRafl szint valtozdasa nélkiil el6bbi apoptdzis tamogatd
szerepét veti fel. Mig a hosszl, 2x60 perces kezelést erteljes nekrézis kislérte.
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